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Arrive  au  lerme  de  nos  etudes  medicales,  nous  sommes  heureux 
d'offrir  a  nos  maitres  Thommage  de  notre  respectueuse  gratitude. 

M.  Cuffer,  apres  avoir  commence  notre  instruction  clinique,  nous 
a  donne  une  place  d'interne  dans  son  service.  Durant  tout  le  cours  de 
nos  etudes,  il  ne  nous  a  jamais  menage  ni  ses  conseils,  ni  son  appui : 
il  sait  combien  nous  lui  sommes  profondement  devoue. 

Externe  de  M.  le  professeur  Fournier,  nous  avons  pu  apprecier 
Tattrait  de  son  enseignement  et  Fextreme  bienveillance  qu'il  temoigne 
k  ses  eleves.  M.  Labric,  dont  npus  avons  ete  egalement  Fexterne,  nous 
a  donne,  en  medecine  infantile,  de  precieuses  notions  cliniques. 

Pendant  notre  premiere  annee  d'internat,  M.  Labadie-Lagrave  nous 
a  initie  a  Fetude  de  la  gynecologie  etdes  affections  puerperales.  Nous 
lui  sommes  vivement  reconnaissant  de  Tinteret  qu'il  nous  a  toujours 
porte. 

M.  le  professeur  Brouardel  nous  a  accorde  une  place  d'interne,  et 
veut  bien  aujourd'hui  accepter  la  presidence  de  cette  these  :  c'est  pour 
nous  un  double  honneur,  dont  nous  tenons  a  le  remercier  bien  since- 
rement.  Durant  Tannee  que  nous  avons  passee  dans  son  service,  nous 
avons  eu  le  plaisir  de  travailler  sous  la  direction  de  MM.  Bourcy, 
Roger  et  Richardiere. 

M.  Roger,  apres  nous  avoir  donne  Tidee  de  cette  these,  a  mis 
notre  disposition,  avec  une  complaisance  inepuisable,  son  habilete 
exp^rimentale.  Si  ce  travail  a  quelque  valeur,  c'est  a  lui  qu'il  le  doit. 

Externe,  puis  interne  de  M.  le  professeur  Jaccoud,  nous  avons 
contracte  envers  lui,  k  divers  titres,  une  dette  particuliere  de  recon- 
naissance.  L'el6vation  de  son  caraclere,  rincomparable  eclat  de  son 
enseignementclinique,resterontpour  nous  des  exemples  inoubliables. 

Que  M.  le  professeur  Bouchard  nous  permetle  de  reclamer  ici  son 
patronage.  Cest  dans  son  laboratoire  qu'a  eU  fait  ce  travail,  ou  nous 


avons  cherch^  nous  inspirer  de  son  enseignement.  11  nous  fait  main- 
tenant  l'honneur  de  nous  accepter  dans  son  service  pendant  notre 
ann^e  supplementaire  d'internat  :  nous  sommes  fier  de  devenir  ainsi 
son  6lh\e. 

Nous  tenons  aussi  k  assurer  de  notre  gratitude  MM.  les  professeurs 
Tillaux  et  Guyon,  qui  nous  ont  appris  ce  que  nous  savons  de  clii- 
rurgie;  M.  le  professeur  Pinard,  notre  maitre  en  obstetrique,  qui 
nous  a  temoigne  a  plusieurs  reprises  la  plus  grande  bienveillance ; 
M.  le  professeur  Laboulbene,  MM.  Comby,  Duflocq  et  Menetrier,  qui 
ont  bien  voulu  s'interesser  a  nous;  M.  Gilbert,  qui  nous  a  initie  aux 
recherches  de  laboratoire;  MM.  Gombault  et  Roux,  qui  nous  ont 
enseigne  ranatomie  pathologique  et  la  bacteriologie. 

Enfin,  c'est  du  fond  du  coeur  que  nous  adressons  un  pieux  hommage 
^ila  memoire  de  Quinquaud,  dontle  bienveillant  appui  ne  nous  a  jamais 
fait  defaut  au  cours  de  nos  etudes  medicales. 


L'INFLUENCE  DES  MALADIES  DTJ  FOIE 

SUR  L'i:TAT  DES  REINS 


■  CBAPITRE  PREMIER 

Exposition  et  division  du  snjet. 

Si  la  physiologie  nous  apprend  a  connaitre  la  specialisation  fonc- 
tionnelle  de  chaque  organe,  elle  nous  enseigne  en  meme  temps 
quaucun  ne  travaille  isoIement,excIusivementpoursonpropre  compte, 
mais  qu'il  existe  entre  eux  une  etroite  solidarite.  Gette  synergie,  qui 
relie  nos  differeuts  organes  a  Tetat  physiologique,  se  retrouve  elle- 
m6me  a  Tetat  pathologique,  en  ce  sens  qu'il  est  bien  rare  qu'aucun 
d'eux  reste  quelque  temps  malade  sans  qu'un  ou  plusieurs  autres 
subissent  le  contre-coup  de  ses  alterations.  A  cepoint  de  vue,  certains 
organes  sont  plus  particulierement  lies  Tun  a  Tautre.  Cest  ainsi  que 
Ton  connait  bien  aujourd'hui  le  retentissement  des  affections  du  rein 
sur  le  ccBur,  et  reciproquement;  on  sait  de  m^me  rinfluence  des  affec- 
tions  cardiaques  sur  Tetat  du  poumon,  et  des  affections  pulmonaires 
sur  Tetat  du  coeur.  Or  il  existe  entre  la  pathologie  hepatique  et  la 
pathologie  renale  un  rapport  qui,  pour  6tre  moins  connu,  n'en  est  ni 
moins  etroit,  ni  moins  important.  Murchisqn  Tavait  dijk  entrevu. 
<i  Le  reinet  le  foie  »,  dit-il, «  sont  intimement  li6s  par  leurs  fonctions, 
le  principal  role  des  reins  elant  d'eliminer  certains  produits  qui  sont 
en  grande  partie  secretes  dans  le  foie.  Le  trouble  d'un  de  ces  organes 
peut  donc  amener  le  derangement  de  Tautre.  » 


En  fait,  si  Von  cherche  seulement  k  constater  la  concomitance  des 
alterations  du  foie  et  du  rein,  on  voit  quelle  est  assez  frequente. 
Roberts,  Bamberger,  Dickinson,  Grainger  Stewart,  Frerichs , 
Rosenstein,  Wagner,  Rayer,  l'ont  signalee.  Mais  il  s'agit  Ih  d'un 
fait  brutal,  qu'il  faut  interpreter.  Or,  suivant  les  cas,  trois  explica- 
tions  sont  possibles,  ainsi  que  Tavait  deja  vu  Rayer  : 

1°  Les  lesions  hepatiques  et  renales  sont  Teffet  commun  d'une 
meme  cause  :  elles  sont,  par  exemple,  sous  la  dependance  d'une 
affection  cardiaque,  ou  d'une  maladie  infectieuse,  de  la  syphilis,  de 
Timpaludisme ;  ou  bien  les  deux  organes  sont  atteints  au  meme  titre 
par  Finfiltration  amyloide  ;  ou  encore  un  meme  agent,  tel  que  le 
phosphore,  a  determine,  dans  le  foie  comme  dans  le  rein,  une  degene- 
rescence  graisseuse. 

2"  Les  lesions  hepatiques  sont  subordonnees  aux  lesions  renales  : 
c'est  le  foie  brig h  tique  ou  uremique,  bien  etudie  par  MM.  Hanot 
et  Gaume.  D'apres  ces  auteurs,  «  le  foie  est  frequemment  atteint  au 
cours  du  mal  de  Bright.  Cliniquement,  cette  participation  du  foie  au 
processus  brightique  se  traduit  souvent  par  une  augmentation  de 
volume  plus  ou  moins  appreciable,  par  un  sentiment  de  tension  et  de 
gene  dans  Fhypochondre  droit  pouvant  arriver  jusqu'a  une  dyspnee 
intense,  enfm  par  certains  vomissements.  Anatomiquement,  leslesions 
consistent  principalement  en  une  paleur  speciale  du  tissu  hepatique, 
qui  parait  lave  sur  les  coupes.  Au  microscope,  on  trouve  une  ectasie 
capillaire  diffuse,  qu'on  reproduit  experimentalement.  Les  cellules 
h^patiques  sont  profondement  alterees.  Autour  des  noyaux  plus  ou 
moins  hypertrophies,  le  protoplasma  est  atteint  de  degenerescence 
hyaline,  et  parfois  creuse  de  vacuoles.  Dans  les  cas  extremes,  il  est 
completement  detruit  ».  M.  Hanot  attribue  ces  lesions  a  Faction  du 
sang  charge  de  principes  toxiques  par  suite  de  rimpermeabilite 
renale.  «  J'ai  meme  tout  heu  de  croire  »,  ajoute-t-il,  «  que,  dans  les 
cas  exceptionnels  oii  Turemie  se  prolonge  au  point  de  meriter  le  nom 
d'uremie  chronique,  rhypertrophie  hepatique  peut  aboutir  une  veri- 
table  atrophie  sclereuse.  » 

3"  Les  lesions  r^nales  sont  commandees  par  les  lesions  hepati- 
ques.  C'est  le  rein  Mpatique,  que  nous  nous  proposons  d'etudier 
ici. 

Pour  comprendre  sa  pathogenie,  il  suffitde  se  rappelerla  multipli- 


cite'et  surtout  la  nature  particuliere  des  fonctions  du  foie,  dont  on 
peut  resumer  ainsi  les  principales  :  fonction  biligenique,  fonction 
glycogenique,  fonction  ureopoietique,  fonction  hematopoietique  (chez 
le  foetus),  fonction  d'arret  des  poisons.  Or  la  secretion  biliaire  a  pour 
effet  d'eliminerdirectement,  sanspasser  par  le  rein,  un  certain  nombre 
de  materiaux  eminemment  toxiques.  La  bile  est,  en  effet,  neuf  fois 
plus  toxique  que  Turine  (Bouchard).  Sans  doute,  une  partie  de  cette 
bile  est  resorbee  dans  Fintestin,  mais  ses  elements  les  plus  nocifs 
(bilirubine  et  sels  biliaires)  y  sont  presque  completement  precipites 
(Bouchard). 

L'ureogenie  a  pour  resultat  de  transformer  les  produits  de  desas- 
similation  des  albuminoides,  corps  plus  ou  moins  toxiques,  en  une 
matiere  cristalloide,  dialysable,  diuretique,  k  peu  pres  depourvue  de 
toxicite  :  Turee. 

Enfin  Taction  antitoxique  du  foie  rend  inoffensifs  un  certain  nombre 
de  poisons  que  lui  amene  le  sang  porte,  et  constitue  ainsi  une  des 
sauvegardes  de  Torganisme. 

En  vertu  de  cette  triple  fonction,  le  role  du  foie  est,  au  premier 
chef,  celui  d'un  organe  depurateur.  Or,  lorsque  son  fonctionnement 
est  trouble,  lorsque  les  elements  de  la  bile  passent  dans  le  sang 
(cholemie),  ou  que  les  materiaux  destines  a  leur  formation  cessent  de 
lui  6tre  empruntes  par  la  secretion  biliaire  (acholie),  lorsque  Furee 
fait  place  aux  matieres  extractives,  et  que  les  poisons  venus  de  rin- 
testin  ne  sont  plus  detruits  par  le  foie,  il  se  produit  dans  le  sang 
une  accumulation  de  substances  toxiques.  Pour  s'eliminer,  ces  subs- 
tances  ne  trouvent  guere  qu'une  voie  :  la  voie  renale.  D'ovi  Thypertoxi- 
cite  des  urines  dans  les  maladies  du  foie,  constatee  experimentalement 
par  MM.  Roger  et  Surmont. 

Le  rein  remplit  donc  ici  un  role  de  suppleance  :  «  le  foie  et  le  rein 
sont,  en  elTet.  tous  deux  des  organes  depurateurs,  destines  a  se 
suppleer  mutuellement  »  (Rendu).  Mais  cette  elimination  de  produits 
hypertoxiques  ne  saurait  demeurer  toujours  inoffensive  pour  le  filtre 
r^nal.  En  se  prolongeant,  elle  finit  par  Talterer.  II  se  produit  ici 
quelque  chose  d'anaIogue  i  ce  qu'on  observe  du  cote  du  coeur  dans 
les  nephrites  :  il  parvient  d'abord  a  compenser,  grace  a  son  hyper- 
trophie,  une  partie  des  effets  dc  la  lesion  renale,  mais,  a  la  longue,  il 
finit  par  c(5der  et  se  laisser  dilater.  De  m^me,  le  rein,  apres  avoir 
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essaye  de  luttei-  coiitre  les  consequences  de  rinsuffisance  h6patique, 
peut  devenir  in&ufTisant  a  son  tour, 

Cette  question  du  retentissement  des  maladies  du  foie  .sur  le  rein 
n'a  gu6re  6t6  ^tudiee  jusqu'ici  que  par  un  de  ses  c6tes :  les  lesions 
des  reins  dans  Fictere.  En  revanche,  si  Fon  cherche  a  s'eclairer  sur 
Tetat  de  ces  organes  dans  les  affections  hepatiques  sans  ictere,  on 
est  6tonne  de  la  penurie  des  documents.  Les  auteurs  insistent  bien 
sur  la  gravite  des  lesions  renales  chez  les  hepatiques,  mais  ils  n'indi- 
quent  pas  que  ces  lesions  puissent  etre  la  consequence  meme  de  celles 
du  foie,  ou  ils  le  laissent  pressentir  a  priori  sans  apporter  aucun  fait 
a  Tappui.  Ils  ne  sont  d'ailleurs  rien  moins  qu^affirmatifs.  «  II  est 
possible,  dit  Mosse,  que  les  materiaux  de  desassimilation  (leucine, 
tyrosine,  etc),  contenus  dans  Turine,  irritent  les  tubes  du  rein,  » 

Poucel  (de  Marseille),  dans  un  travail  sur  Finfluence  de  la  cbnges- 
tion  du  foie  sur  la  genese  des  maladies,  ecrit  que  «  parfois  le  mal  de 
Bright  serait  au  debut  une  affection  du  foie,  et  non  une  maladie  du 
rein  ».  M.  Huchard,  qui  le  cite,  dit  de  meme:  «  II  y  gLura.il  donc  un 
rein  hepatique,  comme  il  y  a  un  rein  cardiaque.  » 

M.  le  professeur  Bouchard  est  plus  categorique  :  «  Le  poison 
biliaire  et  les  poisons  secondairement  fabriques  dans  Torganisme  par 
le  fait  de  la  desassimilation  imparfaite,  determinent,  en  s'eliminant, 
des  alterations  renales,  »  M.  Rendu  admet,  lui  aussi,  que  rinsuffi- 
sance  hepatique  peut  determiner  une  «  nephrite  congestive  ». 

Enfm,  recemment,  H.  Molliere  (de  Lyon)  consacre  un  article  aux 
«  nephritesaigues  et  chroniques  par  insuffisance  hepatique  ».  «  Nous 
croyons  »,dit-il,  «  que  Factiondu  foie  sur  les  reins  peut  se  produire  en 
rabsenced'aucuntroubledela  secretion  biliaire,  chez  des  cirrliotiques, 
oulorsque  Torgane  est  entierementdetruit,  commechez  certainscance- 
reux.  On  voit  se  developper  alors  soit  une  nephrite  aigue,  soit  une 
nephrite  chronique,  avec  leurs  symptomes  ordinaires.  11  n'estpasnon 
plus  douteux  pour  moi  que  certains  cas  de  maladie  de  Brightne  rele- 
vent  d'une  semblable  origine.  » 

Et  plusloin:  «  Chez  quelques  sujets  atteints  d'inflammations  chro- 
niques  des  reins,  il  est  parfois  impossible  de  trouver  dans  les  antece- 
dents  aucune  cause  generale  ou  locale,  aucune  intoxication  d'origine 
externe  ou  interne,  a  laquelle  puisse  ctre  attribuee  la  presence  de 
ralbumine  dans  les  urines. 
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«  Nous  croyons,  pour  certains  cas,  devoir  donner  rexplication  sui- 
vante.  De  meme  que  Cuffer  et  Gastou  ont  signal6  pour  le  rein  l'exis- 
tence  de  nephrites  partielles,  de  mSme  aussi  le  foie  peut  6tre  atteint 
d'alterations  quine  s'etendent  pas  a  la  totalite  deForgane:  veritables 
hepatites  partielles  compatibles  avec  un  etat  de  sante  relative,  fort 
difiiciles  aussi  a  diagnostiquer  sur  le  vivant.  Chez  les  sujets  qui  en 
sont  porteurs,  lefoie,  bien  quemalade,  est  encore  capablede  secreter 
la  bile,  mais  il  ne  detruit  quincompletement  les  poisons  venant  de 
Tintestin.  De  la  sorte,  ces  substances  nocives,  sans  donner  lieu  a  des 
accidents  formidables,  parce  que  le  foie  les  detruit  en  partie,  n'en  tra- 
versent  pas  moins  en  certaine  quantite  tout  Tarbre  circulatoire,  et 
arrivent  jusqu'au  rein,  qui  doit  les  eliminer. 

«  Si  cette  elimination  desproduits  toxiquesarrivea  sefairepar  cette 
voie,  le  filtre  renal  n'en  estpas  moins  facheusement  impressionne  par 
eux,  etpeu  h  peu  se  developpent  les  lesions  caracteristiques  de  la 
nephrite  chronique,  qui  finissent  par  envahir  Torgane  entier.  » 

La  clinique  permet  donc  de  soupgonner,  avec  assez  de  vraisem- 
blance,  cette  subordination  de  certaines  l^sions  renales  a  une  affec- 
tion  primitive  du  foie.  Mais  la  demonstration  experimentale  de  ce 
fait  est  peine  ebauchee.  Elle  ne  compte  guere  a  son  actif,  en  effet, 
que  les  experiences  deM.  Gaucher  en  1886-1888,  et  celles  dePavlow 
en  1893.  Le  premier  a  etudie  Taction  surle  rein  des  matieres  extrac- 
tives,  que  Ton  trouve  en  abondance  dans  Turine  au  cours  de  Tatro- 
phie  aigue  du  foie.  Le  second  a  observe  des  alterations  renales 
apres  avoir  supprime  Tarrivee  au  foie  du  sang  porte,  et  determine 
ainsi  rinsuffisance  hepatique. 

Tout  recemment,  M.  Charrin,  dans  un  article  sur  1'  «  Influence 
des  maladies  du  foie  sur  la  pathologie  du  rein  »,  a  esquisse  Fen- 
semble  de  la  question,  en  apportant  quelques  experiences  person- 
nelles  sur  lesquelles  nous  aurons  k  revenir. 

Nos  recherches  ont  ete  commencees  en  juin  1893,  sous  Tinspiration 
de  M.  Roger,  et  poursuivies  gr&ceasonconcours,  pendantpres  dedeux 
ans,  dans  le  laboratoire  du  professeur  Bouchard.  Nous  avons  cherche, 
dans  ce  travail,  nous  appuyer  le  plus  possible  sur  la  clinique. 
Malheureusement,  en  clinique,  il  est  rare  d'avoir  affaire  des  cas 
simples.  Les  seuls  qu'il  nous  fut  possible  d'utiliser  ici  6taient  ceux 
oii  Taffection  hepatique,  non  seulement  avait  precede  manifestement 
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les  lesions  renales  dans  l'(^volution  des  accidents,  mais  encore  n'avait 
ete  precedee  elle-meme  d'aucune  maladie  capable  de  leser  le  rein, 
meme  d'une  fa?on  latente.  Or  de  pareils  cas  ne  sont  rien  moins  que 
fr^quents.  D'autre  part,  alors  mSme  que  la  clinique  semble  etablir 
que  les  lesions  du  foie  peuvent  entrainer  k  leur  suite  des  alterations 
renales,  elle  n'indique  pas  toujours  bien  exactement  par  quel  meca- 
nisme.  Ainsi,  I'on  constate  que  le  passage  des  elements  de  la  bile 
altere  le  rein  ;  mais  quel  est  celui  de  ces  elements  qui  est  nocif? 
le  sont-ils  tous  egalement  ?  La  clinique,  a  elle  seule,  ne  permet  guere 
de  repondre  a  ces  questions.  Aussi  avons-nous  du  faire  une  large  part 
a  rexperimentation,  bien  qu'ici  aussi  nous  nous  soyons  heurtes  a  des 
dilTicuItes  d'un  autre  ordre. 

Theoriquement,  rien  n'est  plus  facile  que  de  determiner  rinsuffi- 
sance  hepatique  chez  un  animal,  par  dilTerents  procedes,  et  d  etudier 
ensuite  comment  se  comportent  les  reins.  Dans  la  pratique,  les  choses 
ne  sont  pas  aussi  simples.  En  effet,  ou  bien I'on  determine  brusquement 
une  insuffisance  hepatique  complete  (par  ligature  de  la  veine  porte, 
de  Fartere  hepatique,  etc),  et  la  mort  survient  si  rapidement  que  les 
lesions  renales  n'auraient  pas  le  temps  de  se  produire;  ou  bien  (par 
ligature  lente  de  la  veine  porte,  resection  du  foie,  etc.)  on  ne  produit 
qu'une  insuffisance  hepatique  partielle,  et  le  foie  recouvre  presque 
immediatement  la  pl^nitude  de  son  activite  fonctionnelle. 

Neanmoins,  en  variant  le  plus  possible  les  procedes  d'experimen- 
tation,  nous  avons  obtenu  un  certain  nombre  de  resultats  qui  nous 
ont  paru  pr^senter  quelque  interet,  et  que  Ton  trouvera  consignes 
dans  ce  travail.  Nous  sommes  loin,  d'ailleurs,  de  pretendre  avoir 
tranche  une  question  aussi  complexe  que  celle  du  retentissement  des 
affections  du  foie  sur  le  rein  :  nous  avons  seulement  tente  d'apporter 
quelques  eclaircissements  k  un  point  de  pathologie  generale  jusqu'ici 
peu  etudie,  et  d'ouvrir  ainsi  la  voie  a  de  nouvelles  recherches. 

Ce  travail  laisse  completement  de  cote  Faction  m4ca.nique  que  le 
foie  peut  exercer  sur  le  rein,  c'est-i-dire  le  role  qui  lui  revient  dans 
la  production  de  certains  cas  de  rein  mobile.  Nous  nous  sommes 
occupe  exclusivement  de  raction  toxique,  et  voici,  dans  ses  grandes 
lignes,  le  plan  que  nous  avons  suivi.  Tout  d'abord,  nous  avons  etudie 
les  lesions  renales  au  point  de  vue  anatomo-pathologique.  Ici,  une 
grande  division  s'imposait,  suivant  que  Taffection  hepatique  s'6tait, 
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ou  non,  accompagn^e  d'ictere  :  nous  avons  decrit  successivement, 
d'apres  la  clinique  et  Texperimentation,  Tetat  anatomique  du  rein 
dans  rictdre  et  dans  les  maladies  du  foie  sans  ictere,  en  cherchant  k 
determiner  quels  sont,  dans  ces  differents  cas,  les  elements  plus  par- 
ticulierement  nocifs.  Nous  avons  recherche  ensuite  si,  outre  cette 
influence  directe,  les  alfections  du  foie  ne  pouvaient  exercer  sur  le 
rein  une  inttuence  indirecte,  en  diminuant  sa  resistance  aux  agents 
pathogenes. 

Puis  nous  nous  sommes  demand^  s'il  existait  des  symptomes  per- 
mettant  de  reconnaitre  pendant  la  vie  ces  lesions  renales,  et  nous 
avons  examine  la  valeur  de  ces  symptomes.  Enfin  nous  avons  apprecie 
la  part  qui  revient  aux  alterations  renales  dans  Tevolution  du  pro- 
cessus  morbide  et  dans  les  indications  therapeutiques . 

Cette  premiere  partie,  de  beancoup  la  plus  detaillee,  surtout  en  ce 
qui  concerne  Tanatomie  pathologique,  constitue  le  fond  meme  de 
notre  travail.  Mais  nous  ne  pouvions  nous  borner  M.  Nous  avons  du 
ensuite  signaler  Tetat  des  reins  dans  certains  etats  morbides  qui, 
sans  etre  des  maladies  du  foie  k  proprement  parler,  dependent 
cependant,  dans  une  plus  ou  moins  large  mesure,  de  troubles  fonc- 
tionnels  de  cet  organe  :  tels  le  diabete  et  la  goutte  ;  sur  ces  points, 
qui  ne  rentrent  qu'indirectement  dans  notre  sujet,  nous  avons  ete 
aussi  bref  que  possible.  Enfin,  dans  tous  les  cas  precedents,  les  alte- 
rations  r6nales  etant,  en  somme,  le  resultat  d'une  auto-intoxication, 
nous  avons  cru  devoir  terminer  notre  etude  par  un  rapide  apergu  de 
la  question  des  nephrites  par  auto-intoxication. 


CHAPITRE  II 


fitat  anatomique  du  rein  dans  1'ictere.  Rein  biliaire. 

Nous  ne  nous  occuperons  ici  que  de  Tictere  vrai,  bilipheique.  Le 
rein  etant  charg^,  dans  ces  circonstances,  de  relimination  des  prin- 
cipes  de  la  bile,  principes  dont  la  grande  toxicite  est  bien  connue, 
surtout  depuis  les  travaux  de  M.  le  professeur  Bouchard,  il  est  k 
pr^voir  que  cette  elimination  de  substances  irritantes,  pour  peu  qu'elle 
se  prolonge,  doit  alterer  les  eI6ments  anatomiques  du  rein.  Cette 
hypothese  se  trouve  confirmee  a  la  fois  par  Fobservation  clinique  et 
par  rexperimentation,  que  nous  allons  consulter  successivement. 

§  1.  —  Glinique. 

Le  rein  icterique  est  g6neralement  normal,  quant  a  son  volume  et 
sa  consistance  ;  quelquefois,  cependant,  son  volume  est  legerement 
augmente  et  sa  consistance  un  peu  molle.  II  est  lisse ;  la  capsule  se 
decortique  facilement;  sa  surface  exterieure,  comme  sa  surface  de 
coupe,  presentent  une  coloration  verte  plus  ou  moins  fonc6e.  En 
g^neral,  Tecorce  est  coloree  en  jaune,  tandis  que  la  substance  medul- 
laire  est  striee  de  vert  sombre.  Cette  couleur  est  due  k  rinfiltration 
biliaire,  mais  celle-ci  ne  reste  pas  longtemps  isol^e  :  elle  determine 
generalement,  au  moins  dans  les  cas  d'ictere  de  quelque  duree,  une 
d^generescence  secondaire  du  parenchyme  renal.  L'etude  de  ces 
16sions  a  donne  lieu  k  une  serie  de  travaux,  que  nous  allons  rapide- 
ment  passer  en  revue. 

Frerichs  a  6tudie  Fun  des  premiers  le  rein  des  icteriques.  «  La 
plus  grande  partic  du  pigment  biliaire  »,  dit-il,  «  est  eliminee  par  les 
reins,  et  ce  travail  est  si  actif  de  leur  part  que,  dans  quelques  cas,  leur 
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striicture  en  est  alteree.  »  D'apr6s  lui,  le  pigment,  peu  abondant  dans 
repith^lium  glomerulaire,  se  dispose  sur  toute  la  iongueur  des  tubes, 
aussi  bien  dans  la  substance  medullaire  que  dans  la  substance  corti- 
cale.  Les  tubes  contournes  presentent  une  teinte  verdatre  ou  brune. 
Leur  epitlielium  est  brun,  quelquefois  meme  rouge  sang  ;  ou  bien  il 
renferme  du  pigment  d^pose  en  couches  concentriques  autour  du 
noyau,  fortement  colore  en  brun.  Quant  aux  tubes  droits,  ou  le  depot 
de  pigment  atteint  son  maximum,  leur  teinte  peut  aller  jusqu'au  noir, 
Elle  est  due  a  robstruction  de  leur  lumiere  par  des  masses  irregu- 
lieres  ou  quelquefois  cylindriques  de  pigment  amorphe.  Enfin,  dans 
le  cas  d'ictere  intense  et  ancien,  les  cellules  ont  parfois  subi  la  d6ge- 
nerescence  graisseuse. 

Johnson  admet  que,  dansTictere,  les  cellules  secretantes  desreins 
sont,  jusqu'a  un  certain  point,  modifiees  :  elles  s'infiltrent  de  pigment 
et  desquament. 

Budd,  Virchow,  Mobius,  decrivent  une  premiere  periode 
d'inf)ltration  pigmentaire  du  rein,  puis  une  seconde  periode  de  deg6- 
nerescence  graisseuse. 

D'apres  M.  Lecorche,  rict6re  chronique,  lie  a  un  obstacle  au 
cours  de  la  bile,  provoque  presque  toujours  une  nephrite  parenchy- 
mateuse  superficielle. 

Decaudin  analyseles  travaux  de  ses  devanciers,  mais  ses  descrip- 
tions  personnelles  ont  trait  a  Tetat  du  rein  dans  Tictere  grave.  Nous 
y  reviendrons  ulterieurement.  M.  le  professeur  Straus,M.  Mosse, 
indiquent  que  Tictere  prolonge  amene  des  lesions  renales,  sans 
insister  sur  la  nature  de  ces  lesions. 

Langhans,  outre  rinfiltration  pigmentaire  des  epitheliums  sous 
forme  diffuse  ou  granuleuse,  decrit  la  desintegration  granuleuse  des 
cellules  des  tubes  contournes,  avec  desquamation  de  Tepithelium  des 
tubes  coUecteurs,  qui  sont  plus  alteres  encore,  et  ou  Ton  trouve  des 
cylindres  hyalins,  r^sultant  de  la  transformation  du  protoplasma 
cellulaire.  Dans  un  cas  datant  de  deux  ans,  il  trouva  les  alterations 
predominantes  dans  r^corce  :  les  ^pitheliums  corticaux  6taient  tres 
tumefi6s,  en  etat  de  vacuolisation  et  de  desintegration  granuleuse  du 
cote  de  la  lumi6re  du  tube,  avec  des  cylindres  colores  ou  incolor^s 
dans  les  branches  ascendantes  de  Ilenle.  Enfin  le  stroma  6tait  nota- 
blement  epaissi,  par  suite  de  la  longue  dur6e  du  processus. 
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D'apr6s  Wagner,  Tict^re  peut,  au  bout  d'un  certain  temps, 
produire  une]3  d6g6nerescence  graisseuse  de  repith^lium  renal,  y 
compris  rdpitiielium  glomerulaire,  et  m6me,  dans  certains  cas,  des 
troubles  trophiques  si  graves  des  reins,  que  ceux-ci  se  Irouvent 
transformes  en  un  etat  semblable  k  Tatropliie  jaune  aigue  du  foie. 
Dans  la  colique  liepatique,  ces  alterations  existent  quelquefois  des 
quarante-huit  heures. 

«  Quand  Felimination  du  pigment  biliaire  est  tres  intense  »,  disent 
Cornil  et  Ranvier,  «  il  se  produit  une  inflammation  parenchyma- 
teuse  speciale  du  rein.  »  On  voit,  dans  un  certain  nombre  de  tubes  de  la 
substance  corticale,  une  degenerescence  granulo-graisseuse  des  cel- 
lules.  Le  tissu  conjonctif  peritubulaire  montre  aussi  du  pigment 
biliaire.  Lalumiere  des  tubes  contient  parfois  des  cellules  desquamees 
et  des  cylindres  hyalins. 

Von  Kahlden  decrit  les  alterations  trouvees  k  Tautopsie  dans 
deux  cas  de  carcinome  du  foie  accompagnes  d'ictere.  L'ictere  avait 
dure  un  mois  et  demi  dans  le  premier  cas,  plusieurs  semaines  dans  le 
second.  L'epitlielium  des  tubes  contournes  etait  remplide  granulations 
noires  ;  de  plus,  cet  epithelium,  ainsi  que  celui  des  tubes  droits  de  la 
substance  medullaire,  etait  en  etat  de  degenerescence  graisseuse  tres 
accusee,  et  de  desquamation.  Une  autrc  partie  des  tubes  droits  con- 
tenait  des  cylindres  homogenes,  portant  parfois  un  noyau  ou  une 
gouttelette  graisseuse  sur  leur  bord.  Dans  les  cellules  atteintes  de 
degenerescence  graisseuse,  souvent  le  noyau  ne  se  colorait  qu'en 
partie,  ou  mSme  avait  completement  disparu.  Les  anses  de  Henle 
etaient  beaucoup  moins  atteintes.  Quant  aux  glomerules,  ils  etaient 
sains  :  seules,  quelques  cellules  de  repithelium  capsulaire  contenaient 
de  petites  gouttelettes  graisseuses.  En  resume,  d'apres  Fauteur,  la 
degenerescence  graisseuse  du  glomerule,  afiirmee  par  Wagner, 
n'existe  pas.  Le  pigment  biliaire  ne  s'61imine  pas  par  la  cavite  des 
capsules  de  Bowman,  mais  par  les  tubes  contournes  et  les  anses  de 
Henle. 

En  somme,  cet  historique  peut  se  resumer  ainsi  :  Frerichs,  Budd, 
Virchow,  Mobius,  signalent  rinfiltration  pigmentaire  et  la  degeneres- 
cence  graisseuse  de  r^pithelium  renal;  Johnson  decrit  sa  desquama- 
tion,  et  montre  la  predominance  des  lesions  au  niveau  des  tubes 
contourn6s  et  des  branches  ascondantes ;  Langhans  observe  la  d6sin- 
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tegration  granuleuse  et  la  vacuolisation  des  epitheliums,  mais,  pour 
lui,  les  lesions  atteignent  leur  maximum  dans  les  tubes  collecteurs. 
11  signale,  en  outre,  Tepaississement  du  stroma  conjonctif  dans  les 
cas  inveteres.  Poiir  Wagner,  Tepithelium  glomerulaire  peut  etre 
atteint  comme  repithelium  des  tubes,  ce  que  nie  von  Kahlden.  Eniin- 
Cornil  et  Ranvier  signalent  le  pigment  m6me  dans  le  tissu  conjonctif 
peritubulaire  (i). 

Nous  avons  trouve  dans  diflferents  recueils,  particulierement  dans 
les  Bulletins  de  la  Societe  a,na.tomique,  nombre  d'observations 
d'ictere  clironique  avec  autopsie.  Dans  les  cas  ou  Texamen  histolo- 
gique  des  reins  a  ete  pratique,  les  lesions  decrites  se  reduisent  a 
deux,  abstraction  faite  de  rinfiltration  pigmentaire.  On  a  obsei-ve 
tantot  la  desintegration  granuleuse  des  cellules  des  tubes  contournes, 
tantot  la  deg^nerescence  graisseuse  des  epitheliums.  La  congestion 
est  egalement  frequente  :  elle  peut  m^me  aller  jusqu'ci  rhemorrhagie, 
en  petits  foyers  punctiformes. 

Avant  de  decrire  ce  que  nous  avons  observe  nous-m^me,  il  ne 
nous  paraitpas  inutile  de  dire  un  mot  de  latechnique  quenous  avons 
suivie  dans  toutes  nos  recherches.  Les  pieces  ont  et^  fixees,  quelques- 
unes  dans  Falcool  ou  le  liquide  de  Flemming,  la  plupart  dans  le 
sublime.  Quant  aux  reactifs,  nous  avons  employe  le  picro-carmin  et 
le  carmin  a  Talun,  le  picro-carmin  lithine,  leosine  associee  Fhema- 
teine,  Tacide  osmique,  enfin  le  bleu  de  methylene  en  solution  tres 
etendue,  par  la  methode  au  tannin.  Toutes  nos  coupes  ont  ete 
montees  dans  le  baume. 

Nous  avons  examine  les  reins  de  trois  malades  morts  avec  de 

(1)  Sur  le  rein  de  la  grande  kmproie,  M.  Hortol^s  a  constat§,  dans  la  portion 
intermgdiaire  des  tubes  urinif&res,  une  infiltration  des  cellules  par  une  substance 
transparente,  r6fringente,  et  presentant  avec  un  eclat  et  un  brillant  tout  particuliers 
la  teinte  vert  emeraude  du  pigment  biliaire,  qui  teint  uniformement  les  cellules 
h6patiques  de  cet  aninial.  II  est  vraisemblable,  dit-il,  que  ce  point  des  tubes  est 
destine  l'61imination  du  pigment  biliaire  en  surcroit,  et  cette  notion  devient  inte- 
ressante,  si  on  la  rapproche  do  ce  fait  que,  trait6es  do  la  meme  fa^on,  les  cellules 
striees  des  canaux  interm^diaires  du  rein  dcs  mammif^res  prgsentent  une  coloration 
ambree  trhs  intense,  et  quelquefois  mgme  d'un  jaune  verdatre.  «  La  constatation  de 
ce  fait  »,  ajoutent  MM.  Cornil  et  Brault,  «  n'a  pas  encore  6te  signalile  chez 
rhomme,  mais,  si  des  observations  venaient  6tablir  la  constanc  j  de  cette  localisation 
du  pigment  biliaire,  on  pourrait  preciser  la  topographie  du  syst6me  intermddiaire 
de  rhomme,  et  nous  n'avons,  jusqu'tl  ce  jour,  que  des  notions  tr^s  insuffisantes  sur 
ce  point  d'anatomie  normale.  » 
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rictere.  Dans  deux  de  ces  cas,  il  s'ap^issait  d'un  cancer  de  la  t6te  du 
pancreas,  avec  compression  des  voies  biliaires  ;  dans  le  troisieme, 
d'un  cancer  primitif  des  voies  biliaires.  Les  lesions  que  nous  avons 
observees  dans  ces  trois  cas  sont  assez  semblables,  et  peuvent  se 
r^sumer  ainsi  : 

II  existe  une  congestion  marqu^e  des  deux  substances;  les  anses 
glomerulaires  se  montrent  gorgees  de  sang.  Cette  congestion  predo- 
mine  assez  souvent  dans  la  region  des  papilles  et  dens  le  cortex  cor- 
ticis.  Le  pigment  biliaire  seretrouve  surtoute  la  longueur  des  tubes, 
mais  principalement  dans  ies  tubes  collecteurs.  Les  glomerules  en 
sont  generalement  exempts  :  sur  une  seule  preparation,  il  nous  a  ete 
possible  de  voir  nettement  un  bloc  pigmentaire  entre  un  glomerule 
et  sa  capsule. 

Le  pigment  se  depose  surtout  sous  forme  de  granulations  dans  la 
substance  corticale,  de  boules  et  de  cylindres  dans  la  substance 
medullaire.  La  coloration  des  blocs  pigmentaires  est  variable,  depuis 
le  jaune  clair  jusqu'au  vert  noir^tre.  Outre  cette  surcharge  pigmen- 
taire,  les  epitheliums  presentent  des  alterations  plus  ou  moins  accu- 
sees.  Dans  les  tubes  contournes,  les  cellules  fixent  mal  les  reactifs. 
Leur  partie  attenante  la  lumiere  se  resout  en  un  detritus  granuleux 
qui  tombe,  tandis  quela  partie  restante  du  protoplasma  ofTre  un  bord 
inegal  et  dechiquete.  Sur  bien  des  tubes,  les  hmites  cellulaires  sont 
indistinctes.  Le  noyau  est  generalement  intact.  Beaucoup  plus  rare- 
ment,  onobserve  un  processus  de  vacuolisation  de  quelques  cellules, 
voire  meme  de  leur  noyau,  dont  la  partie  centrale  devient  claire. 

Ces  alterations  epitlieliales  s'observent  meme  dans  des  cellules  qui 
ne  sont  le  siege  d'aucune  inliltration  pigmentaire. 

L'epithelium  des  branches  ascendantes  presente  des  alterations 
analogues,  quoique  moins  accusees. 

Dans  les  branclies  descendantes  et  les  tubes  collecteurs,  les  altera- 
tions  epitheliales  sont  encore  moindres.  Ontrouvecependant  quelques 
detritus  granuleux  dans  la  lumiere  des  branches  descendantes.  En 
revanche,  bon  nombre  de  tubes  dont  repithelium  est  intact  ont  leur 
cavite  remplie  soit  de  cylindres  pigmentaires,  soit  de  cylindres  hya- 
lins,  incolores  ou  colores  en  jaune. 

Ces  alterations,  tout  en  etant  dilTuses,  ne  sont  pas  pour  cela  gen^- 
ralisees.  Sur  chaque  preparation,  un  plus  ou  moins  grand  nombre  de 
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tubes,  meme  dans  la  substance  corticale,  sont  absolument  intacts. 

Telles  sont  les  donnees  fourriies  par  la  clinique,  et  Fon  ne  saurait 
meconnaitre  leur  valeur.  Pourtant  il  est  permis  de  se  demander  si 
elles  sont  bien  a  Tabri  de  toute  objection.  En  effet,  pour  que  Ton  soit 
en  droit  de  considerer  les  lesions  observees  comme  le  resultat  exclusif 
de  Timpregnation  biliaire,  il  faut  qu'aucun  autre  facteur  que  les 
elements  de  la  bile  u'ait  pu  agir  sur  le  rein.  En  est-il  bieu  ainsi  ?  En 
dehors  de  certains  cas  d'ictere  catarrhal  et  de  Fictere  grave  primitif, 
maladies  infectieuses  que  nous  avons  systematiquement  ecartees  de 
notre  description,  il  faut  bien  reconnaitre  que  les  seuls  cas,  ou  a  peu 
pres,  d'ictere  dont  on  ait  roccasion  de  faire  Fautopsie,  sont  des  cas 
d'ictere  grave  secondaire  Cest  le  mode  de  mort  habituel  dans  les 
icteres  chroniques.  Or,  tres  souvent  tout  au  moins,  cet  ictere  grave 
secondaire  n'est,  lui  aussi,  que  Fexpression  d'une  infection  sur- 
ajoutee,  et,  des  lors,  il  y  a  lieu  de  se  demander  quelles  sont  les  parts 
respectives  de  Tictere  et  de  rinfection  dans  la  genese  des  lesions 
renales. 

Pour  trancher  cette  question,  il  faut  s'adresser  a  Fexperimentation 
Elle  seule  permet  d'avoir  affaire  a  des  cas  simples,  ou  un  seul  facteur 
est  en  jeu;  elle  permet  egalement  de  suivre  la  marche  des  alterations 
du  rein. 

Afanassiew  a  etudie  Fetat  des  reins  dans  rictere  qui  accompagne 
rintoxication  experimentale  par  la  toluylen-diamine  ;  mais,  comme 
les  lesions  renales  observees  dependent  sans  doute  autant,  sinon 
plus,  de  Taction  propre  de  ce  poison  sur  le  rein  que  de  celle  des  ele- 
ments  de  la  bile,  nous  ne  pouvons  utiliser  les  resultats  obtenus  par 
ce  procede.  La  meme  observation  s'applique  a  Fictere  des  intoxica- 
tions  arsenicale  et  phosphoree. 

§  2.  —  Experimentation. 

1«  Ligature  du  ciioi4idoc|uc.  —  Le  moyen  le  plus  simple  de  provoquer 
chez  Tanimal  Tictere  biUpheique,  et  celui  qui  en  meme  temps  se 
rapproche  le  plus  des  conditions  realis6es  chez  rhomme,  consiste  k 
lier  le  choledoque.  Depuis  Saunders,  en  1795,  bien  des  auteurs  ont 
fait  cette  operation  :  on  en  trouvera  la  liste,  forcement  incomplete,  k 
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la  Bibliographie.Nous  avons  nous-m6me  pratique  cette  ligature  chez 
huit  lapins,  deux  cobayes,  et  trois  chiens. 

Tantot  nous  nous  sommes  contente  de  lier  le  canal,  tantot  nous 
Tavons  sectionne  entre  deux  ligatures.  Dans  tous  les  cas,  nous  nous 
sommes  efforce  de  faire  porter  la  ligature  ou  la  section  le  plus  loin 
possible  de  rintestin,  c'est-a-dire  au  delk  de  la  zone  septique  du 
canal.  D'autre  part,  nous  avons  toujours  cherche  a  operer  aussi 
antiseptiquement  que  possible.  Nos  instruraents  etaient  flambes,  puis 
places  dans  Feau  pheniquee  a  3  p.  100;  la  paroi  abdominale,  une  fois 
rasee,  etait  soigneusement  savonnee,  puis  lavee  k  la  meme  solution. 
Le  contact  des  intestins  avec  la  peau  etait  prevenu  par  Tinterposition 
d'une  compresse  bouillie  dansTeau  legerement  pheniquee.  Enfm,  nous 
ne  nous  servions,  pour  la  ligature  et  les  sutures,  que  de  fils  trempant 
depuis  vingt-quatre  heures  au  moins  dans  une  solution  antiseptique. 

Malgre  ces  precautions,  un  de  nos  animaux  est  moi-t  de  perito- 
nite  generalisee.  En  revanche,  il  est  k  peu  pres  de  regle  d'observer, 
autour  de  la  ligature,  un  leger  degre  de  peritonite  localisee,  qui 
n'exerce  evidemment  aucune  influence  sur  la  production  des  lesions 
hepatiques  ou  renales. 

La  survie,  a  ia  suite  de  Toperation,  a  varie  :  pour  les  chiens,  entre 
trois  et  huit  jours  (chez  tous  trois  le  choledoque  avait  ete  sectionne) ; 
chez  les  lapins,  entre  vingt-quatre  heures  et  neuf  jours.  Les  deux 
cobayes  moururent  Fun  au  bout  de  trois  jours,  Fautre  au  bout  de 
vingt-deux  jours  :  ciiez  ce  dernier,  la  hgature  s'etait  desserree,  et  le 
cours  de  la  bile  s'etait  retabli  dans  une  certaine  mesure. 

Chez  tous  nos  animaux,  nous  avons  examine  non  seulementle  rein, 
mais  le  foie.  L'etude  des  lesions  hepatiques  offre,  en  effet,  un  notable 
inter6t  plusieurs  points  de  vue  :  d'abord  a  cause  des  divergences 
que  Ton  releve  entre  les  auteurs  dans  la  description  ouFinterpretation 
de  ces  lesions,  puis  au  point  de  vue  de  leur  comparaison  avec  celles 
que  determine  chez  l'homme  Focclusion  plus  ou  moins  complete  et 
prolongee  du  choledoque,  enfin  et  surtout  parce  qu'il  est  de  toute 
necessit6  de  se  rendre  compte  de  Tetat  plus  ou  moins  avance  d'alte- 
ration  du  foie  pour  pouvoir  interpreter  exactement  la  pathogenie  des 
l^sions  renales.  Aussi  commencerons-nous  par  la  description  de  VHat 
du  foie.  Nous  demanderons  m^me  la  permission  d'y  insister  un  peu. 

Etat  uu  foie.  —  Que  le  chol6doque  ait  ete  lie  ou  sectionne,  les 
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lesions  hepatiques  sont  sensiblement  les  m6mes,mais,  d'une  maniere 
g-enerale,  elles  se  montrent  plus  accusees  dans  les  cas  oii  le  canal  a 
ete  sectionne.  Cest  qu'en  effet  la  ligature  simple  se  desserre  souvent 
un  peu,  de  sorte  qu'iln'y  apas  a  proprement  parler  defaut,  mais  sim- 
plement  diminution  de  recoulement  de  la  bile. 

Le  foie  augmente  peu  apeu  de  voiume  pendant  les  jours  qui  suivent 
Foperatiou  ;  il  augmente  en  meme  temps  de  poids,  et  peut  arriver 
ainsi  a  representer  jusqu'^  5,3  p.  100  du  poids  du  corps  (Steinhaus), 
au  lieu  de  3,38  p.  100,  qui  represente  le  rapport  normal,  d'apres 
Lukjanow.Meme  dans  lecas  ou  la  survie  fut  de  22jours,  le  foie  etait 
augmente  de  volume  et  diminue  de  consistance.  Nous  verrons  cepen- 
dant  qu'il  peut,  a  la  longue,  se  retracter. 

Le  foie  est  de  couleur  rouge  brun,  et  rappelle  quelquefois  a  s'y 
meprendre  Taspect  du  foie  muscade.  En  general,  les  bords,  surtout 
le  bord  anterieur,  sont  jaunes  ou  jaune  verdatre,  et  particulierement 
friables.  En  outre,  on  apergoit  a  la  surface  du  foie  un  nombre  plus  ou 
moins  grand  de  taches,  de  volume  variant  d'une  tete  d'epingle  k  une 
lentille,  de  couleur  jaune  verdatre,  plus  fonc^e  a  la  peripherie  qu'au 
centre,qui  est  souventtres  legerement  deprime.  Ces  taches  5e  retrou- 
vent  aussi  dans  lepaisseur  du  foie,  quoique  en  moins  grand  nombre. 

Les  voies  biliaires  sont  tres  dilatees  ;  la  vesicule  contient  genera- 
lement  une  bile  tres  epaisse  et  poisseuse. 

L'examen  histologique  montre  que  les  taches  du  foie  correspondent 

de  petits  foyers  d'unealterationcellulaire  speciale.  Ils  ont  ete  signa- 
les  par  Von  Wittich,  en  1875,  sous  le  nom  de  taches  d' apoplexie 
biliaire,  puis  par  Charcot  et  Gombault,  par  Chambard  {taches  de 
suffusion  biliaire),  par  Foa  et  Salvioli  (aires  de  destruction),  et 
par  tous  les  auteurs  qui  ont  suivi.  De  forme  variable,  arrondie,  ova- 
laire  ou  triangulaire,  ils  sont  generalement  attenants  k  un  espace 
porte  sur  unepartie  de  leur  pourtour,  et,  par  leur  extremite  opposee, 
s'enfoncent  plus  ou  moins  dans  Tint^rieur  du  lobule.  Plus  rarement, 
ils  touchent^  la  veine  centrale,  ou  siegent  k  6galedistance  du  centreet 
de  la  peripherie.  Enfm  les  grands  foyers  interessent  plusieurs  seg- 
.  ments  de  lobules  voisins,  ayant  un  espace  portepour  centre.  Quelque- 
fois  deux  foyers  se  trouvent  r6unis  par  une  extr^mit^,  prenant  ainsi 
uneforme  de  8  de  chiffre. 

A  un  faible  grossissement,  on  distingue  dans  ces  foyers  deux 
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zones  bien  distinctes  :  une  zone  centrale,  la  plus  etendue,  formee 
d'un  reticulum  dont  les  mailles.  absolument  claires,  paraissent  vides, 
et  une  zone  peripherique,  plus  foncee  non  seulement  que  la  zone 
centrale,  mais  meme  que  le  parenchyme  hepatique  normal.  Cette 
zone  periph^rique  manque  dans  certains  petits  foyers.  Dans  les  plus 
grands,  le  reticulum  est  rompu  vers  le  centre,  qui  semble  presenter 
un  grand  espace  vide. 

A  un  plus  fort  grossissement,  le  reticulum  de  la  zone  centrale  se 
dessine  nettement ;  il  se  niontre  form6  de  mailles  polygonales,  dont 
la  forme  correspond  absolument  a  celle  des  cellules  hepatiques  :  elles 
sont  seulement  un  peu  plus  volumineuses,  et  quelques-unes  tendent 
a  prendre  la  forme  arrondie.  A  premiere  vue,  on  croirait  voir  le 
reseau  des  trabecules  hepatiques  reduit  a  sa  charpente,  comme  si 
les  cellules  en  avaient  ete  chassees  au  pinceau.  Quant  a  la  charpente 
elle-m6me,  elle  presente  partout  un  double  contour. 

Aussi  tous  Jes  auteurs  s'accordent-ils  a  considerer  les  maillcs 
comme  representant  les  cellules  hepatiques  alterees,  tandis  que  le 
reticulum  est  forme  soit  par  la  zone  cuticulaire  de  ces  cellules 
(Chambard),  soit  par  les  vaisseaux  sanguins  (Charcot  et  Gombault, 
Foa  et  Salvioli),  soit  par  les  canalicules  biliaires  (Bielousow). 

Derniei^ement,  cependant,  M.  Ad.  Laffitte  est  venu  remettre  tout 
en  question.  Dans  rintoxication  alcoolique  experimentale,  on  ob- 
serve  des  foyers  hepatiques  absolument  semblables  aux  precedents. 
Or,  dapres  M.  LafTitte,  contrairement  a  Fopinion  generalement 
admise,  les  mailles  du  reseau  representent  les  capillaires  dilates,  tandis 
que  le  reseau  lui-meme  correspond  aux  travees  cellulaires  aplaties 
en  filaments. 

Depuislors,  Pick  et  Lieblein,  quiont  observe  ces  memes  foyers  ala 
suite  d'injections  irritanles  dans  le  choledoque,  sont  revenus  a  Fopi- 
nion  classique  :  ils  considcrent  les  mailles  du  reticulum  comme  formees 
par  les  cellules  hepatiques  alterees. 

Nous  avons  retrouve  ces  foyers  sur  un  grand  nombre  de  prepara- 
tions,  soit  apres  la  ligature  du  choledoque,  soit  a  la  suite  d'injections 
diverses  dans  les  voies  biliaires.  Or  nos  examens  ne  nous  laissent 
aucun  doute  sur  ce  point  :  ce  sont  bien  les  cellules  hepatiques  qui 
forment  les  mailles  dureseau,  etles  vaisseaux  les  travees. 

En  effet,  d'abord  les  mailles  du  r6seau  presentent  presqne  toutes 


Foie=  FoyeFS  de  necrose  consecutits  a  i'injeciion' d'acicie  aceliq  s 
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la  forme  polygonale  des  cellules  hepatiques.  Mais  surtout  il  est  facile, 
en  examinant  un  certain  nombre  de  foyers,  de  suivre  toutes  les 
phases  de  transition  entre  ces  mailles  et  les  cellules  hepatiques  nor- 
males.  Au  milieu  de  certaines  mailles  plus  ou  moins  voisines  du 
centre  du  foyer,  on  aperQoit  un  noyau  non  douteux,  bien  que  faible- 
ment  colore.  En  se  rapprochant  de  la  peripherie,  on  trouve  des  mailles 
qui,  non  seulement  contiennent  un  noyau  bien  net,  mais  meme  sont 
parsemees  de  granulations  legerenient  colorees.  D'autres  n'ont  pas 
de  noyau,  mais  renferment  des  granulations  gris  brun. 

Chambard,  pour  mieux  montrer  ces  formes  de  transition,  a  admis 
un  peu  schematiquement  quatre  zones  :  une  zone  centrale,  ou  zone 
blanche  reticulee ;  puis,  successivement,  de  dedans  en  dehors,  une 
zone  reticulee  rouge  clair,  au  niveau  de  laquelle  le  noyau  commence 
a  disparaitre  ;  une  zone  granuleuse  rose  fonce,  ou  les  cellules  sont 
encore  pourvues  d'un  noyau ;  enfin  une  zone  granuleuse  rouge  brun, 
ou  les  cellules  sont  retractees. 

Les  mailles  du  reticulum  sont  donc  bien  formees  par  les  cellules 
hepatiques  alterees.  Si  Fordination  trabeculaire  apparait  moins  net- 
tement  k  ce  niveau,  cela  tient  uniquement  a  ce  que  la  proportion 
entre  le  volume  des  cellules  et  celui  des  capillaires  est  changee  :  les 
cellules  sont  notablement  augmentees  de  volume,  et  les  capillaires 
par  la  meme  tres  aplatis.  Seulement  reclaircissement  des  cellules 
rend  le  reseau  capillaire  tres  apparent.  Dans  certains  cas,  les  foyers 
peuvent  devenir  le  siege  d'un  epanchement  sanguin  (Steinhaus)  : 
peut-Mre  est-ce  a  des  cas  de  ce  genre  qu'a  eu  affaire  M.  LafPrtte. 

Quant  a  la  nature  meme  de  la  lesion  cellulaire  qui  caracterise  ces 
foyers,  elle  a  ete  assez  discutee.  Chambard  et  Gerhardt  admettent 
une  infiltration  muqueuse,  Koa  et  Salvioli  un  processus  de  vacuoli- 
sation,  Gianturco  et  Steinhaus  une  degenerescence  hyaline  du  para- 
plasma.  Mais,  s"ils  different  un  peu  d'avis  sur  le  m6canisme  intime 
du  processus,  ils  admettent  generalement,  avec  Canalis,  Lahousse, 
Pick,  etc,  quil  s'agit  d'une  variete  de  n^crose.  Seulement,  malgre 
Tavis  de  Stern,  cette  necrose  neserait  pas  la  necrose  de  coagulation: 
ce  serait  soit  une  necrose  hyaline,  soit  une  necrose  par  colliquation, 
suivant  la  division  de  Ziegler. 

La  zone  peripherique  des  foyers  offre  des  lesions  de  differents  types, 
repr^sentant :  les  unes,  les  m^mes  alterations  que  celles  de  la  zone 
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centrale,  mais  a  un  moindre  degro  d  iatensite ;  les  autres,  des  alt6- 
rations  consecutives  k  la  production  du  foyer  de  n6crose,  et  dues  a  la 
reaction  du  tissu  ambiant. 

Les  cellules  de  la  zone  p^ripherique  sont  gen6ralement  aplaties, 
comme  condensees,  Leur  protoplasma,  qui  est  devenu  grossierement 
granuleux,  fixe  energiquement  les  matieres  colorantes.  Au  milieu  de 
ces  cellules,  on  en  voit  quelques-unes  qui  pr^sentent  soit  des  goutte- 
lettes  graisseuses,  soit  des  vacuoles,  soit  enfm  un  aspect  homogene 
ou  refringent,  comme  colloide,  avec  perte  du  noyau  :  c'est  la  degene- 
rescence  vitreuse  de  Charcot  et  Gombault,  et  de  Chambard. 

Dans  cette  zone  peripherique,  les  capillaires,  loin  d'^tre  aplatis 
comme  dans  la  zone  centrale,  sont  au  contraire  en  etat  de  repletion. 
Enfm,  pour  peu  que  le  foyer  ne  soit  pas  toutrecent,  on  trouve  encore 
dans  cette  zone  limitante  :  une  infiltration  de  cellules  embryonnaires, 
des  cellules  geantes,  des  cellules  hepatiques  et  de  repitheliumbiliaire 
en  etat  de  mitose,  enfm  des  n^ocanalicules  biliaires.  Nous  revien- 
drons  tout  a  Fheure  sur  ces  lesions  et  sur  leur  signification. 

En  somme,  revolution  du  processus  est  a  peu  pres  la  suivante:  la 
premiere  lesion  qui  suit  la  retro-dilatation  des  voies  biliaires  est  une 
lesion  cellulaire.  Sous  une  influence  qu'il  nous  restera  determiner 
ulterieurement,  le  protoplasma  d'un  certain  nombre  de  cellules  hepa- 
tiques  tend  a  se  desagreger  et  fixe  moins  energiquement  les  reactifs. 
A  un  stade  plus  avance  de  la  lesion,  il  se  reduit  a  un  fm  reseau 
fdamenteux  se  colorant  faiblement.  Quant  au  paraplasma  contenu 
dans  ses  mailles,  il  est  devenu  absolument  incolorable  (Gianturco). 
Enfm,  au  degre  le  plus  accuse.  le  reticulum  protoplasmique  fait 
lui  -meme  completement  defaut :  la  cellule,  augmentee  de  volume,  est 
devenue  completement  claire.  En  meme  temps,  le  noyau  a  progressi- 
vement  disparu  :  d'abord  il  se  colore  de  plus  en  plus  faiblement,  et 
Ton  n'y  distingue  plus  de  nucleoles,  puis  il  se  reduitlui-meme  a  l'6tat 
d'un  petit  amas  granuleux  ;  plus  rarement,  il  se  resout  en  un  cercle  de 
fmes  granulations  representant  la  membrane  chromatique,  dont  la 
cavite,  par  suite  de  la  perte  de  la  chromatine,  est  absolument  claire 
et  comme  vide ;  enfm  il  disparait  compl6tement. 

Les  cellules  ainsi  alterees  sont  sensiblement  augmentees  de  volume : 
aussi  compriment-elles  et  les  capillaires  compris  entre  elles.  et  les 
cellules  de  la  peripherie,  qui  sont  comme  tassees,  et  dont  le  proto- 
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plasma,  condense  par  la  meme,  se  colore  plus  energiquement.  Quant 
aux  capillaires  periplieriques,  le  sang  s'y  accumuie  en  raison  meme 
de  Fimpermeabilite  des  capillaires  centraux,  imperm^abilite  attestee 
par  Timpossibilite  d'injecter  les  foyers,  soit  par  la  veine  porte,  soit 
par  la  veine  sus-hepatique  (Foa  et  Salvioli). 

Ces  foyers,  etant  composes  de  cellules  necrosees,  representent  par 
la  mSme  autant  de  corps  etrangers  dont  re)imination  devient 
necessaire.  Aussi  le  processus  de  destruction  est-il  bientot  suivi  d'un 
processus  de  reparation,  qui  s'effectue  par  des  voies  multiples. 

D'abord,  des  vingt-quatre  heures  apres  la  ligature  (Bielousow, 
Gerhardt),  on  note  un  debut  d'infiItration  embryonnaire  autour  des 
foyers  ;  puis,  vers  le  cinquieme  jour  (Foa  et  Salvioli),  des  cellules 
embryonnaires  s'insinuent  dans  les  fibres  du  reticulum,  dont  elles 
tendent  retrecir  les  mailles.  Quelquefois  meme,  ainsi  que  Ta  note 
Steinhaus,  et  que  nous  Tavons  observe  personnellement,  ces  cellules 
migratrices  penetrent  jusque  dans  Tinterieur  des  cellules  necrosees. 

Cest  en  partie  grace  ce  processus  que  les  foyers  de  necrose,  qui 
s'observent  deja  trois  heures  apres  la  ligature  du  choledoque  chez  le 
pigeon  (Stern),  quatre  heures  apres  chez  le  cobaye  et  le  lapin 
(Bielousow),  et  qui  atteignent  leur  plus  grand  nombre  du  second  au 
sixieme  jour,  commencent  a  diminuer  du  septieme  au  dixieme,  et 
peuvent  avoir  disparu  completement  au  bout  de  quatorze  a  dix-huit 
jours  (Pick,  Foa  et  Salvioli). 

Mais  rinfiltration  embryonnaire  n'est  jamais  tr6s  accusee.  Si  elle 
s'observe  surtout  au  niveau  des  espaces  portes  parce  que  les  foyers 
de  necrose  sont  generalement  attenants  a  ces  espaces,  elle  y  reste 
circonscrite,  sans  tendance  a  s'etendre  le  long  des  fissures  portes. 

En  meme  temps,  il  se  produit  dans  les  ceilules  de  la  zone  limitante 
un  processus  de  karyokinese,  qui  a  ete  bien  etudie  par  Canalis  et 
Sleinhaus. 

D'apr6s  Foa,  Ruppert,  Canalis,  Pick,  Steinhaus,  la  karyokinese 
s'observe  aussi  dans  les  cellules  de  r^pith(§Iium  biliaire  :  c'est  m6me 
exclusivementdans  cescellules  que  Fa  notee  Toupet.  Enfin  elle  s'obser- 
verait  jusque  dans  les  cellules  du  tissu  conjonctif,  d'apres  Ruppert 
et  Pick,  contredits  sur  ce  point  par  Steinhaus.  D'ailleurs,  selon  ce 
dernier  auteur,  la  karyokinese  ne  va  que  tres  rarement  jusqu'au 
bout.  Bientot  les  tractus  de  chromatine  perdent  leur  disposition 
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reguliere,  et  s'emiettent  en  granulations,  qui  disparaissent  a  leur 
tour. 

Ily  auraitcependant  neoformationdecanaliculesbiliairesauxdepens 
des  canaux  preexistants  et  m6me  des  cellules  hepatiques  (Obrzut, 
Gerhardt),  mais  cette  neoformation  est  niee  par  Steinhaus  et  Alonzo. 

Enfm  les  foyers  sont  penetres  par  des  cellules  geantes  venues  de 
la  peripherie,  et  qui  tirent  leur  origine  de  rendothehum  vascu- 
laire  (Gerhardt)*  Ces  cellules  geantes  seraient  meme,  d'apr6s  cet 
auteur,  Tunique  agent  de  reparation  des  petits  foyers. 

C'est  grace  a  ces  processus  de  reparation  multiples  que  les  foyers 
de  necrose  disparaissent  assez  facilement.  Mais  par  quel  mecanisme 
se  produisent-ils  ?  On  sait  que  Rokitansky  et  von  Dusch,  invoquant 
Taction  dissolvante  bien  connue  des  acides  biUaires  sur  les  globules 
sanguins,  ont  pretendu  quils  dissolvaient  egalement  les  cellules 
hepatiques  par  contact  prolonge,  opinion  combattue  par  Ch.  Robin, 
Kiihne,  W.  Legg.  Charcot  et  Gombault,  k  leur  tour,  ont  attribue  les 
foyers  de  necrose  a  Faction  locale  de  la  bile,  epanchee  par  rupture 
des  canaHcules  biHaires  surdistendus.  Mais  Foa  et  Salvioli,  Bielousow, 
Gerhardt,  ont  constate  que  si  Ton  injecte  dans  le  choledoque  une 
masse  colorante,  celle-ci  ne  penetre  pas  dans  les  mailles  du  reti- 
culum . 

Aussi,  pour  Foa  et  Salvioli,  la  simple  compression  biliaire  suffit. 
Telle  est  egalement  Topinion  de  Bielousow,  qui  admet  a  la  fois  la 
compression  des  cellules  par  les  canaux  bihaires  dilates  et  leur 
imbibition  par  la  bile.  Lahousse  n'incrimine  que  Faction  chimique  de 
la  bile,  en  rejetant  Taction  mecanique.  En  revanche,  pour  Chambard, 
les  foyers  de  necrose  ne  sont  pas  dus  a  Faction  de  la  bile,  mais  a  des 
alterations  arterielles,  caracterisees  par  une  infiltration  colloide  de  la 
tunique  moyenne,  avec  proHferation  de  rendotheHum,  d'ou  diminu- 
tion  de  Fapport  sanguin. 

De  fait,  Foa  et  SalvioH,  Steinhaus  et  Gerhardt,  ont  observe  quel- 
quefois  la  thrombose  des  vaisseaux  voisins  des  foyers  de  necrose. 
D'apr6s  Tanowski,  Taugmentation  de  la  pression  dans  les  capiUaires 
biHaires  am6ne  repanchement  de  la  bile  entre  les  cellules  et  la  paroi 
dcs  capiHaires  sanguins,  d^oA  compression  de  ceux-ci  et  n(^crose 
des  ceHules. 

Les  autres  auteurs  ont  admis  pour  la  pHipart  une  theorie  mixte. 
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Riippert  attribue  les  foyers  a  rimbibition  biliaire  de  cellules  mal 
nourries.  Steinhaus  admet  rinfluence  successive  de  la  stase  biliaire 
et  des  troubles  circulatoires  La  stase  biliaire  agit  non  seulement 
physiquement,  par  compression,mais  encore  chimiquement,  d'autant 
que,  par  le  fait  de  la  stagnation,  la  bile  se  concentre  (0.  Wyss).  Cette 
stase  biliaire  amene  elle-meme  bientot  une  diminution  du  courant 
sanguin  (Betz),  d'ou  hypotrophie  de  la  cellule  hepatique. 

II  nous  semble,  quant  a  nous,  que  si  les  troubles  circulatoires  peu- 
vent  jouer  un  role  dans  la  production  des  foyers  de  necrose,  ce  role 
est  ici  bien  accessoire,  et  ne  peut  etre  qu'un  role  adjuvant.  Le  role 
principal  revient  k  la  bile. 

Mais  s'agit-il  d'une  action  mecanique  ou  d'une  action  chimique  ?  En 
reahte,  ces  deux  actions  se  combinent,  et  sont  d'ailleurs  inseparables. 
En  effet,  rinfluence  directe,  toxique,  de  la  bile  sur  la  cellule  hepatique 
parait  incontestable.  Steinhaus,  ayant  mis  de  petits  fragments  frais 
de  foie  d,e  cobaye  dans  de  la  bile  fraiche  du  meme  animal,  vit,  au 
bout  de  six  heures,  le  noyau  devenir  incolorable,  tandis  qu'il  persis- 
tait  sur  des  fragments  plonges  dans  une  solution  de  chloriire  de 
sodium  ^  0,  6  p.  100.  La  bile  dissout  donc  tres  vite  la  chromatine. 

Normalement,  la  cellule  hepatique  n'echappe  a  cette  influence 
toxique  que  parce  que  la  bile  s'elimine  au  fur  et  mesure  de  sa  pro- 
duction.  Mais,  si  requilibre  entre  la  production  et  le  debit  se  trouve 
rompu  au  profit  de  la  preraiere,  la  cellule  se  trouve  litteralement 
impregnee  de  bile  et  perit.  La  production  de  foyers  de  n^crose  hepa- 
tiques  est  donc  intimement  liee  k  Televation  de  la  pression  dans  les 
voies  biliaires,  et  trouve  des  conditions  d'autant  plus  favorables  que 
cette  pression  est  plus  elevee. 

Ce  qui  met  bien  en  evidence  ce  role  de  la  pression,  c'est  que,  dans 
nos  premieres  experiences  sur  les  lapins,  alors  quenous  nous  conten- 
tions  d'une  ligature  simple  du  choledoque,lesfoyers  denecrose  etaient 
relativement  rares,  ct  manquaient  m^me  quelquefois.  Or,  dans  un 
certain  nombre  de  ces  cas,  nous  trouvions,  k  Tautopsie,  que  lahga- 
ture  s'6tait  desserr^e,  et  permettait  un  petit  ecoulement  de  bile  dans 
rintestin.  Plus  tard,  nous  avons  eu  soin  de  couper  le  canalentre  deux 
ligatures  fortement  serrecs:  les  foyers  dc  necrose  se  sont  montrds  k 
la  fois  plus  abondants  et  plus  volumineux. 

D'ailleurs,  il  n'est  m6me  pas  necessaire  de  lier  lc  choledoquc  pour 
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cr6er  des  foyers  de  n6crose.L'61evation  de  pression  qui  resulte  du  simple 
catarrhe  des  voies  biliaires  suffit  k  les  produire.  Cest  ainsi,  selon 
nous,  qu'il  faut  interpreter  la  production  des  foyers  de  necrose  chez 
les  animaux  de  M.  Laffitte,  intoxiques  par  ingestion  dalcool.  Aussi 
bien,  toute  cause  qui  eleve  suffisamment  cette  pression  dans  les  voies 
biliaires,  meme  au  prix  d'une  dilution  de  la  bile,  amene  la  production 
des  foyers  de  necrose.  Nous  les  avons  obtenus  en  injectant  une  solu- 
tion  etendue  d'acide  acetique  dans  le  canal  choledoque  de  lapins.  II 
est  vrai  qu'on  pourrait  incriminer  le  catarrhe  biliaire  cons^cutif  k 
Taction  irritante  de  Facide  acetique.  Mais  si  l'on  injecte  dans  les 
voies  biliaires  d'unlapin  une  solution  de  chlorure  de  sodium  (Bielou- 
sow),  ou  meme  de  l'eau  pure  (Foa  et  Salvioli),  on  obtient  le  meme 
resultat.  Cependant  Gerhardt  a  conteste  le  fait  :  ayant  injecte  une 
solution  de  chlorure  de  sodium  pendant  deux  minutes  sous  une  pres- 
sion  de  50  centim.  cubes,  il  n'a  observe  aucun  foyer  de  necrose.  Nous 
avons  donc  repris  rexperience,  en  nous  servant  d'eau  bouillie.  Un 
lapin  regut  10  centim.  cubes  d'eau  bouillie  dans  le  choledoque. 
L'ayant  sacrifiele  dixieme  jour,  nous  trouvames  dans  le  foie  quelques 
foyers  de  necrose. 

Enfin  la  reaction  differente  du  foie  a  la  ligature  du  choledoque, 
suivant  les  especes  animales,  vient  encore  mettre  en  relief  le  role 
majeur  devolu  la  pression  dans  les  voies  biliaires.  Chez  le  chien, 
la  ligature  du  choledoque  n'amene  guere  de  foyers  denecrose.  Foaet 
Salvioli,  puis  Canalis,  ont  deja  signale  le  fait.  Gerhardt,  ayant  lie  le 
choledoque  sur  sept  chiens,  n'observa  sur  aucun  d'eux  autre  chose 
que  de  la  dilatation  biliaire.  Nous  avons  nous-meme  pratique  sur 
trois  chiens  la  section  du  choledoque  entre  deux  ligatures,  et  nous 
n'avons  jamais  obtenu  de  foyers  de  necrose.  Alonzo,  sur  trois  chiens 
egalement,  n'obtint  ces  foyers  que  dans  un  cas. 

Foa  et  Salvioli  attribuent  ce  fait  ce  que,  chez  leurs  chiens,  la  per- 
meabilite  du  canal  se  retablit  onze  fois  sur  douze,  a  la  suite  de  la  necrose 
et  de  Telimination  du  point  comprime  par  la  ligature.  D'ailleurs 
Schwann,  puis  Tiedmann  et  Gmelin,  avaientdeja  signale  la  r^sorption 
du  fil  et  le  retablissement  de  la  permeabilite  du  canal.  Mais  cette 
explication  ne  saurait  suffire  pour  nos  trois  cas.  La,  en  elTet,  le  cho- 
ledoque  6tait  sectionn^,  et  si  la  permeabilite  s'etait  retablie  au  dessus 
du  point  de  section,  il  y  aurait  eu  epanchement  de  bile  dans  le  peritoine. 
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ce  que  nous  n'avons  jamais  observ6.  La  principale  explication  nous 
parait,  comme  a  Steinliaus,  resider  dans  ce  fait,  signale  par  Heidenhain, 
que  le  lapin  et  surtout  le  cobaye  secrStent  beaucoup  plus  de  bile  que 
le  chien  (en  24  heures,  le  cobaye  secrete  175  gr.  debile  parkilogr.,  et 
meme  223,  pour  Lukjanow  ;  le  lapin  en  secrete  136,  tandis  que  le  chien 
n'en  secrete  que  20).  Foa  et  Salvioli  n'ont  pas  observe  de  foyers  dene- 
crose  chez  Tagneau :  or  il  ne  secrete  que  25  grammes  de  bile  par  kilogr. 

L'augmentation  de  la  pression  dans  les  voies  biliaires  joue  donc  un 
role  capital  dans  la  production  des  foyers  de  necrose.  Mais  pourquoi 
ces  foyers  ne  se  produisent-ils  que  dans  les  premiers  jours,  alors  que 
rocclusion  du  choledoque  persiste  ulterieurement? 

Sans  doute,  comme  le  dit  Gerhardt,  parce  qu'au  bout  de  quelques 
jours  de  stase  biliaire  le  foie  travaille  autrement,  produit  des  subs- 
tances  moins  toxiques.  Vaughan  Harley  a  constate  que,  huit  jours 
apres  la  ligature  du  choledoque,  non  seulement  la  quantite  de  la  bile 
secretee  est  sept  a  huit  fois  moindre,  mais  sa  composition  est 
changee.  Elle  perd  surtout  de  Tacide  taurocholique,  qui  s'y  trouve 
dix  fois  moins  abondant.  En  revanche,  elle  devient  tres  riche  en  cho- 
lesterine. 

«  Normalement  »,  dit  M.  Hanot,  «  la  bile  renferme  2  p.  100 
d'acides  biliaires.  Pendant  la  stase  biliaire,  elle  peut  n'en  contenir 
plus  que  0,04  p,  100.  »  Cet  auteur  a  de  meme  signale  la  perte  de  la 
fonction  chromogenique  (acholie  pigmentaire). 

Quant  la  teinte  variable  des  foyers,  qui  sont  tantot  colores  par  la 
bile,  tantot  incolores,  elle  doit  dependre  de  leur  age  (Janowski),  car, 
plus  il  s'est  ecoule  de  temps  depuis  la  ligature,  moins  les  foyers 
colores  sont  nombreux. 

Leslesions  en  foyer  n'interessent,  dans  leur  ensemble,  qu'une  partie 
relativement  restreinte  du  foie.  Mais  il  s'y  joint  une  serie  de  lesions 
diffuses,  qui  frappent  soit  une  cellule  isolement  dans  une  travee, 
soit  un  groupe  de  deux  ou  trois  cellules  adjacentes.  Elles  s'observent 
surtout  vers  la  p6riph6rie  des  lobules  :  tantot  il  s'agit  d'une  infiltra- 
tion  des  cellules  par  le  pigment  biliaire,  tantot,  au  contraire,  les 
cellules  se  colorent  mal ;  leur  protoplasma  tend  a  devenir  homogene  ; 
il  est  plus  clair,  et  le  noyau  moins  net.  Enfm,  au  degr6  le  plus 
accuse,  on  observe  une  veritable  necrose.  Qaelques  cellules  sout  le 
si6ge  de  vacuoles,  quelques  autres  sont  atteintes  de  degenerescence 
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granulo-graisseuse.  En  revanche,  nous  navons  jamais  observe  la 
tumefaction  trouble,  signalee  par  Lahousse. 

Vers  le  centre  des  lobules,  les  lesions  sont  g^neralement  un  peu 
differentes.  La  veine  centraie  et  les  capillaires  voisins.sont  gorges  de 
sang,  d'ou  aplatissement  des  travees  cellulaires.  II  en  resulte  m6me 
parfois  un  aspect  reticule  et  comme  caverneux,  rappelant  ce  qu'on 
observe  dans  certains  foies  cardiaques.  Dans  un  cas,  nous  avons 
trouve,  dans  quelques  veines  centrales,  des  cellules  qui  nous  ont  paru 
etre  des  cellules  liepatiques  alterees. 

Nous  avons  deja  signale  les  alterations  des  canalicules  biliaires, 
consistant  en  dilatation  de  la  lumiere  avec  transformation  cubique  et 
proliferation  de  repithelium.  Nous  avons  vu  egalement  qu'il  se  pro- 
duisait,  au  bout  de  quelque  temps,  une  neoformation  de  canalicules 
biliaires.  Enfin  les  fentes  lymphatiques  sont  dilatees,  et  remplies  de 
pigment  biliaire. 

Saunders,  en  1795,  avait  deja  note  que,  deux  heures  apres  la 
ligature  du  choledoque  cliez  le  chien,  la  lymphe  venant  du  foie  est 
coloree  en  jaune  jusqu'au  canal  thoracique,  et  que  le  sang  des  veines 
sus-hepatiques  est  egalement  fortement  colore.  Mais  les  travaux 
recents  ont  etabli  que  c'est  par  les  lymphatiques  seuls  que  le  pig- 
ment  biliaire  est  resorbe,  et  que  ce  n'est  qu'ulterieurement  qu'il 
penetre  dans  le  torrent  circulatoire.  Von  Fleischl  et  Kunkel  ont 
montre  que  si,  chez  le  chien,  peu  apres  la  ligature  du  choledoque,  on 
met  nu  les  lymphatiques  allant  du  foie  la  citerne  de  Pecquet,  leur 
contenu  6st  teint  envert,  et  donnela  reaction  de  Gmelin,  tandis  qu'il 
n'existe  pas  de  traces  de  pigment  biliaire  dans  le  sang. 

Si  on  lie  alors  le  canal  thoracique,  on  n'observe  pas  le  passage  du 
pigment  biliaire  dans  le  sang,  ou  tout  au  moins  il  n'y  passe  qu'a  Tetat 
detraces.  Cette  derniere  exp6rience  aete  repetee,  aveclem^me  resul- 
tat,  par  Kutterath,  von  Frey,  et  Vaughan  Harley.  Elle  s'est  trouvee 
reproduite  chez  Thomme,  dans  un  cas  de  Reichel  :  un  malade  atteint 
d'intoxication  phosphoree  aigue  ne  presenta  ni  ictere,  ni  pigment 
biliaire  dans  les  urines.  On  trouva,  Tautopsie,  un  foyer  hemorrha- 
gique  dans  le  tissu  cellulaire  entourant  le  canal  thoracique,  et  dans 
la  paroi  de  celui-ci.  Cependant,  en  general,  il  se  produit  une  circula- 
tion  lymphatique  collaterale,  permettant  le  passage  des  elements  de 
la  bile  dans  le  torrent  ciculatoire. 
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Telles  sont  les  alterations  du  foie  consecutives  k  la  ligature  du  cho- 
ledoque  chez  le  lapin  et  le  cobaye. 

Chezle  chien,  enrabsence  de  foyers  denecrose,  nous  avonstrouve, 
comme  principales  alterations  :  une  dilatation  tres  marquee  des  capil- 
laires  centro-lobillaires,  avec  aplatissement  des  travees  cellulaires 
voisines  (cette  alteration  etait  si  marquee,  au  niveau  de  cerlains 
lobules,  qu'elle  donnait  absolument  Taspect  du  foie  interverti) ;  quel- 
ques  cellules  isolees  en  etat  de  necrose;  puis  une  disposition  particu- 
liere  des  cellules  au  contactde  certains  espaces  portes.  Aulieu  d'etre 
paralleles  a  ces  espaces,  elles  leur  sont  perpendiculaires,  allongees 
dans  le  sens  radial.  Caet  \k,  nous  avons  observe  une  leg^re  prolifera- 
tion  de  repithelium  des  canalicules  biliaires,  mais  pas  de  neocana- 
licules.  Jamais  nous  n'avonsvu  d'infiltration  embryonnaire. 

En  revanche,  nous  avons  note,  chez  le  chien,  une  alteration  que 
nous  avons  retrouvee  aussi,  maismoins  accusee,  chez  le  lapin  et  le  co- 
baye.Au  voisinagede  certains  espaces  portes,  les  cellules  hepatiques 
prennent  la  disposition  nodulaire.  EUes  ne  sont  pas  augmentees  de 
volume,  comme  dans  la  veritable  hepat.ite  parenchymateuse  nodu- 
laire,  mais  leur  disposition  en  couches  concentriques  est  aussi  nette 
que  dans  cette  derniere  lesion.  Aussi  serions-nous  dispose  a  voir, 
comme  Sabourin,  dans  revolution  nodulaire  un  processus  assez 
vulgaire,  et  nullement  specifique. 

Si  Fon  compare  les  lesions  que  nous  venons  de  signaler  chez  les 
animailx  celles  que  Fon  observe  cliez  rhomme  dans  des  conditions 
analogues,  c'est-a-dire  a  la  suite  de  rocclusion  des  voies  biliaires, 
soit  par  un  calcul,  soit  par  une  tumeur,  elles  paraissent,  au  premier 
abord,  assez  dissemblables.  Cest  ainsi,  par  exemple,  que  les  traites 
classiques  ne  decrivent  pas  chez  Thomme  la  plus  caracteristique  des 
lesions  observees  chez  ranimal,  les  foyers  de  necrose. 

Cependant  cette  lesion  se  retrouve  chez  Thomme.  Charcot  et  Gom- 
bault  ont  sigpale  ces  foyers  de  necrose  dans  un  cas  de  cirrhose 
h6patique.  Ruppert  les  a  observes  dans  un  cas  de  cancer  de  Festomac 
et  du  duodenum  comprimant  les  voies  biliaires.  Janowski,  ayant 
examine  dix  foies  dc  stasc  biUaire  (huit  par  lithiase,  deux  par  cancer 
de  Tampoule  de  Vater),  trouva  dans  tous  les  cas  des  foyers  de  n^crose, 
de  tout  point  semblables  k  ceux  que  ron  observe  chez  le  lapin  ou  le 
cobaye.  Le  nombre  de  ces  foyers  etait  en  raison  inverse  de  la  duree 
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de  la  stase  biliaire  :  dans  un  cas  ou  rictere  datait  de  quinzejours 
seulement,  on  en  trouva  dans  presque  tous  les  lobules.  Enfin,  tout 
recemment,  Sauerhering  a  observe  les  memes  foyers  de  necrose  dans 
deux  cas  de  compression  des  voies  biliaires  par  un  cancer  du  foie  (1). 

Cette  similitude  des  lesions  observees  chez  rhomme  et  chez 
Fanimal  se  retrouve  dans  l  infdtration  embryonnaire.  Or,  chez  Tani- 
mal,  cette  infiltration  est  manifestement  sous  la  dependance  des 
foyers  de  necrose.  Ghez  le  chien,  en  Fabsence  de  ces  foyers,  nous 
n'avons  pas  observe  d'infiltration  embryoonaire.  D'autre  part,  chez 
le  cobaye  et  le  lapin,  c'est  autour  de  ces  foyers  qu'elle  se  produit, 
fmissant  par  les  envahir  et  par  se  substitucr  a  eux.  Chez  rhomme, 
il  parait  bien  en  6tre  de  meme  :  dans  les  cas  de  Janowski  et  de 
Sauerhering,  certains  foyers  de  necrose  presentaient  sur  leurs  bords 
une  infiltration  de  cellules  rondes ;  d'autres  se  trouvaient  penetres 
par  ces  cellules  ;  enfm,  dans  les  cas  les  plus  anciens,  les  foyers 
etaient  remplaces  par  une  veritable  petite  cicatrice,  due  a  la  transfor- 
mation  du  tissu  embryonnaire  en  tissu  fibrillaire. 

Chez  Fanimal,  il  peut  en  resulter  une  veritable  cirrhose,  dansle  cas 
de  survie  prolongee  apres  la  ligature  du  choledoque.  Chez  un  chien 
d'Alonzo,  quatre  mois  et  demi  apres  la  ligature,  le  foie  etait  un  peu 
diminue  de  volume,  dur,  granuleux,  avec  cirrhose  peri  et  intra- 
lobulaire.  N'est-ce  pas  la  reproduction  de  ce  qu'on  observe  chez 
riiomme,  en  cas  d'occlusion  persistante  du  choledoque  par  un  calcul  ? 
De  meme,  Nasse,  ayant  pratique,  chez  le  lapin,  la  ligature  d'une 
branche  isolee  du  canal  hepatique,  vit,  apres  production  de  foyers  de 
necrose,  le  lobe  correspondant  s'atrophier.  Quatre  mois  apres  Tope- 
ration,  il  ne  se  composait  plus  que  de  tissu  fibreux  et  de  neocanali- 
cules  biliaires. 

Certains  auteurs  tendent  aujourd  hui  a  admettre  que  les  cirrhoses 
ont  necessairement  dans  leur  etiologie  un  element  infectieux.  Lilten 
a  pretendu  que  rinfiltration  embryonnaire  ne  s'obser,ve  que  dans  la 
ligature  septique  du  clioledoque,  et  Ton  incline  actuellement  vers  cette 

(1)  Si  les  foyei-B  de  n6crose  n'ont  pas  et6  plus  fi-6queuiment  observ6s  chez  rhoniiue, 
cela  parait  tcnir  4  ce  que  la  quantit6  de  bile  qu'il  s6cr6te  est  relativement  faible 
(12  i\  1,300  gr.  par  vingt-quatre  heures,  d'apr6s  Kiiss  et  Duval;  ce  qui  fait,  pour  un 
homme  de  70  kilog.,  une  proportion  de  18  gr.  par  kilog.  M.  Gautier  donne  le  chiffre 
de  22  gr.  par  kilog.}. 
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opinion  que  la  retention  biliaire  aseptique  est  impuissante  a  pro- 
duire  la  cirrhose. 

Cependant  Steinhaus,  ayant  lie  le  choledoque  a  dix-huit  chiens, 
examina  chez  tous  la  bile  au  point  de  vue  bacteriologique,  et  n'y 
trouva  pas  de  microbes  ;  or  tous  ses  animaux  present6rent  de  rinfil- 
tration  embryonnaire  dans  leur  foie.  L^infiltration  embryonnaire 
consecutive  k  la  ligature  du  choledoque  peut  donc  s  observer  inde- 
pendamment  de  toute  infection.  Elle  est  secondaire  a  Falteration  de 
Telement  noble,  de  la  ceHule  hepatique.  Dans  la  cirrhose  par  stase 
biliaire,  c'e3t  celle-ci  qui  est  frappee  la  premiere  :  le  developpement 
du  tissu  conjonctif  n'est  qu'un  processus  de  reparation.  La  cellule 
hepatique  ne  reste  d'ailleurs  pas  passive  :  sa  proliferation  montre 
qu'elle  aussi  reagit.  Cest  donc  a  elle  que  revient  le  principal  role 
dans  la  pathogenie  de  la  cirrhose  par  stase  biliaire  (1). 

Symptomes.  — Nous  n'insisterons  pas  surles  symptomes  presentes 
par  les  animaux  k  la  suite  de  la  ligature  du  choledoque.  Cest  une 
inappetence  croissante,  un  amaigrissementrapide,  puis  de  la  diarrhee, 
et  une  diminution  progressive  de  la  diurese,  aboutissant  quelquefois 
k  ranurie.  Plus  rarement,  on  peut  observer,  vers  la  fin,  des  acces 
convulsifs,  ou  m^me  des  contractions  toniques  et  de  la  dyspnee.  Mais 
il  est  un  symptome  sur  lequel  il  y  a  lieu  de  s'arreter  un  peu,  car  sa 
presence  ou  son  absence  a  une  grande  importance  au  point  de  vue 
qui  nous  occupe  :  nous  voulons  parler  de  Tictere. 

Chez  le  chien,  l'ictere  est  constant,  et  facile  k  constater  des  le 
lendemain  de  la  ligature.  II  offre  le  type  complet  de  Ficterepar  reten- 
tion,  c'est-a-dire  la  teinte  speciale  des  conjonctives,  la  reaction  de 
Gmelin,  et  la  decoloration  des  matidres.  Chez  le  lapin  et  le  cobaye, 
il  n'en  est  pas  de  meme  :  Tictere  est  beaucoup  plus  rarement  observe. 
Certains  auteurs  ont  meme  pretendu  que,  chez  ces  animaux,  la  liga- 
ture  du  choledoque  n'etait  pas  suivie  d'ictere.  II  se  produit  cependant, 
mais  il  est  g6neralement  peu  accentue  et  fugitif.  Chez  le  cobaye,  il 

(1)  Nous  arrivons  ainsi  h  la  meme  conclusion  que  Ackermann,  Hartung  et 
cle  Grandmaison,  pour  qui  la  cellule  hepatique  n^crosee  iaisse  un  vide  que  vient 
combler  le  tissu  conjonctif .  <c  Ce  qu'on  considfere  comme  la  cirrhose  h6patique  », 
dit  Ackermann,  «  ne  doit  pas  etre  pris  pour  le  processus  pathologique  lui-meme 
mais  bien  plutot  etre  regardc  comme  l'expression  d'un  processus  reactionnel,  salu- 
taire  meme,  qui  ne  suffit  pas  a  d6truire  les  effets  d'un  premier  mal,  mais  qui  peut 
les  hmiter  et  les  entraver  ». 

G.  „ 
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ne  se  montrc  gu§re  avant  le  sixidme  jour  (Steinhaus) ;  cliez  le  lapin, 
il  s'obscrve  generalement  i  partir  du  sccond  ou  du  troisieme  jour 
(Gerhardt  a  verifie  le  fait  sur  36  lapins),  et  nc  dure  gu6re  que  vingt- 
quatre  ou  quarante-huit  heures.  II  se  manifeste  par  la  teinte  speciale 
des  conjonctives  et  la  reaction  de  Gmelin. 

Deux  de  nos  lapinsontpresente  un  ictere  tres  net.Chez  Tun  d'entre 
eux,  les  urines  commencerenL,  au  bout  de  quarante-huit  heures,  k 
donner  la  reaction  du  pigment  biliaire,  et  la  coloration  des  conjonc- 
tives  se  raontra  le  lendemain.  Le  quatrieme  jour,  rictere  etait  a  peine 
appreciable  ;  Tanimal  mourut  le  soir.  Ghez  Fautre,  les  conjonctives 
ne  furentpas  examinees,  mais,  des  le  lendemainderoperation,  Furine 
presenta  lareaction  caracteristique,  et  le  pigment  biliaire  fut  retrouve 
dans  le  rein,  1'animal  etant  mort  au  bout  de  dix-sept  heures. 

Etat  des  nEiNs.  —  Salvioli,  un  des  premiers,  etudia  les  altera- 
tions  des  reins  consecutives  a  la  ligature  du  choledoque  chez  le  chien. 
Des  les  premiers  jours,  on  trouve  dans  les  epitheliums  de  fines  gra- 
nulations  brunes  de  pigment,  qui  augmentent par  lasuite.  Au  boutde 
huit  a  douze  jours,  lahimiere  des  tubes,  surtout  de  ceux  de  recorce, 
est  occupee  par  de  nombreuses  boules  hyalines,  hbres  ou  fondues 
ensemble.  Ces  boules  siegent  primitivement  dans  la  partie  de  repi- 
thelium  qui  regarde  la  lumiere  du  tube.  Puis  cette  partie  se  detache, 
ne  laissant  plus  contre  la  membrane  propre  qu'une  masse  granuleuse 
de  protoplasma  contenant  le  noyau,  tandis  que  la  lumi^re  des  tubes 
estbourree  de  boules  claires,  souvent  reunies  en  cylindres  hyalins. 
Les  vaisseaux,  surtout  ceux  des  glomerules,  sont  tres  congestionnes. 
Le  tissu  interstitiel  est  normal. 

Au  bout  de  vingt  k  trente-cinq  jours,  outre  Taccroissement  du  pig- 
ment,  on  note  une  degenerescence  graisseuse  qui  amene  la  desmte- 
gration  des  cellules.  On  trouve  alors  des  tubes  d^garnis  d'epithelium. 
Dans  un  cas  datantdeplus  d'unmois,  SalvioU  trouva  un  peu  d'epais- 
sissement  des  capsules  de  Bowman,  et  unc  augmentation  des  noyaux 
dans  beaucoup  de  glomerules  hypertrophies.  Dans  deux  cas  datantde 
plus  d'un  mois,  le  stroma  conjonctif  etait,  ga  etl^,  infiltr6  de  leucocytes. 

Popow,  ayant  lie  le  choIMoquc  chez  quatrechiens  etdeux  lapins, 
dont  la  survie  varia  entre  cinq  ct  trente-huit  jours,  ne  trouva  rien 
d'anormal  dans  les  reins,  k  part  une  repletion  des  canalicules  par  le 
pigment  biliaire. 
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Lahousse  pratiqua  la  ligature  du  chol6doque  sur  la  grenouille, 
le  cobaye  et  le  lapin.  Chez  ces  deux  derniers  animaux,  il  trouva,  au 
boutde  quelques  jours,  les  reins  congestionnes.  De  plus,  ilvii,  entre 
la  capsule  de  Bowman  et  le  glomerule,  un  exsudat  albumineux  et  des 
leucocytes,  rarement  lepithelium  desquame.  Les  tubes  contourn^s 
avaient  leur  himiere  pleine  de  granulations  d'albumine,  d'hemoglo- 
bine,  de  bilirubine,  et  de  grumeaux  protoplasmiques.  En  revanche, 
les  cylindres  hyalins  etaient  rares. 

Recemment,  enfm,  Alonzo  a  repris  Tetude  des  alterations  du  foie 
et  du  rein  consecutives  a  la  ligature  du  choledoque.  II  examina  les 
reins  de  trois  chiens,  qui  survecurent  quatre  jours,  dix  jours,  et  quatre 
mois  et  demi.  Chez  tous  trois,  il  trouva  des  lesions,  d'autant  plus 
accusees  que  la  survie  avait  et^  plus  longue.  Ces  lesions  n'etaient 
appreciables  qu'^iun  fort  grossissement;  cependant,  chezle  chien  qui 
survecut  quatre  mois  et  demi,  on  pouvait  constater  a  roeil  nuune  cer- 
taine  diminution  de  volume  de  la  substance  corticale,  fait  que  Fon 
trouve  signale  dans  quelques  observations  d'ictere  chronique  chez 
Fhomme. 

Les  lesions  siegeaient  surtout  dans  les  tubes  contournes.  Un  cer- 
tain  nombre  d'entre  eux  avaient  leur  epithelium  rempli  de  tres  fines 
granulations,  ou  m^me  de  petits  blocs,  de  pigment  biliaire.  Sur 
quelques  autres,  Tepithelium  etait  en  etat  de  tumefaction  trouble. 
Ailleurs,  il  etait  rapetisse,  d'aspect  plus  homogene,  fmement  granu- 
leux,  avec  desagregation  progressive  du  protoplasma,  perte  des 
contours  cellulaires,  et  fusion  des  cellules  entre  elles.  Au  degre  maxi- 
mum,  on  trouvait  tout  le  revetement  ^pithelial  reduit  a  Tetat  de 
detritus  granuleux  obturant  la  lumiere  agrandie  des  tubes.  Quant 
aux  noyaux,  quelques-uns  avaient  disparu,  mais  la  plnpart,  bien 
colores,  se  trouvaient  au  milieu  de  la  substance  granuleuse  qui  rem- 
plissait  les  tubes.  Enfm  repithelium  des  tubes  contournes  etait  sou- 
vent  aussi  en  6tat  de  d6gen6rescence  graisseuse.  Ces  diverses  alte- 
ralions  ne  frappaient  d'ailleurs  jamais  qu'un  certain  nombre  de 
tubes  :  bon  nombre  d'autres  restaient  intacts.  Les  glomerules  etaient 
indemnes  chez  les  deux  premiers  chiens ;  chez  le  troisieme,  celui  qui 
survecut  quatre  mois  etdemi,  quelques-uns  etaient  en  voie  dedegend- 
rescence  graisseuse.  La  capsule  de  Bowman,  leg6rement  epaissie, 
avait  perdu  son  revetement  6pithelial,  et  l'on  trouvait  des  noyaux 
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libres  entrc  la  capsule  et  le  glom6rule.  Mais  jamais  on  ne  trouva  de 
granulations  biliaires  dans  la  cavite  de  la  capsule  ni  dans  son 
epaisseur. 

Dans  un  cas,  le  cortex  corticis  etait  le  siege  de  quelques  hemor- 
rhaffies  interstitielles.  Enfiri,  cliez  lc  troisieme  chien,  il  exisfait  un 
debut  de  neoformation  connective,  encore  au  stade  embryonnaire, 
autour  des  tubes  alteres. 

Comme  aux  auteurs  precedents,  rexamen  des  reins,  ^  la  suite  de 
la  ligature  du  choledoque,  nous  a  toujoufs  montre  des  alterations. 
Elles  ne  sont  guere  appreciables  a  roeil  nu  :  on  ne  constate  ainsi 
qu'une  certaine  congestion,  parfois  avec  une  legere  augmentation  de 
volume.  En  revanclie,  a  Fexamen  histologique,  on  trouve  des  lesions, 
plus  ou  moins  profondes  et  plus  ou  moins  etendues,  suivant  la  duree 
de  la  survie  etrintensite  de  la  resorption  biliaire.  Ces  lesions  sont, 
a  peu  de  chose  pres,  les  memes  chez  le  chien,  le  lapin,  et  le  cobaye. 
Nous  signalerons,  chemin  faisant,  les  differences  que  Ton  observe 
d'une  espece  animale  a  rautre. 

Tout  d'abord,la  presence  dupigment  biliaire  dans  le  rein  n'est  pas 
constante  :  souvent,  la  plupart  du  temps  meme,  pourpeuque  la  survie 
ait  atteint  plusieurs  jours,  on  ne  trouve  plus  trace  de  pigment  dans  le 
rein,  alorsmeme  que  Ton  avaitobservependantlavielacolorationdes 
conjonctives  et  la  reaction  de  Gmelin,  comme  nousavons  pu  le  verifier 
dans  un  cas.  Le  meme  fait  sobserve  a  la  suite  des  injections  de  bile, 
ainsi  que  nous  le  verrons  plus  loin,  etque  Ta  deja  signale  Werner. 

Cest  seulement  chez  celui  de  nos  lapins  qui  a  eu  la  suTvie  la  moins 
longue  (17  heures)  que  nous  avons  pu  constater  nettement  Timpr^- 
gnation  biliaire  du  rein.  II  etait  lilteralement  farci  de  pigmentbiliaire, 
aussi  bien  dans  la  substance  medullaire  que  dans  la  substance  corti- 
cale.  Dans  cette  derniere,  il  n'occupait  pas  les  glomerules,  mais,  en 
revanche,  un  grand  nombre  detubes  contournes  en  etaient  surcharges, 
au  point  que  l'on  ne  distinguait  plus  l'epithelium,  remplace  par  un 
amas  de  granulations  pigmentaircs.  Sur  certains  tubes,  cependant, 
on  reconnaissaitles  cellules  remplies  de  pigment ;  sur  d'autres,  T^pi- 
thelium,  infiltre  de  pigment  et  desorganise,  etait  desquame  dans  la 
lumiere  du  tube.  Ailleurs,  enfm,  par  suite  de  la  connuence  des  granu- 
lations,  c'etaient  de  v6ritables  blocs  de  pigment  qui  occupaient  la 
lumi^re  des  tubes. 
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Ces  l^sions  s'observaient  non  seulement  dans  les  tubes  contournes, 
mais  encore  dans  les  anses  de  Henle  et  les  lubes  collecteurs. 

Avec  cette  infiltration  pigmentaire,  ou  en  son  absence  lorsqu'elle 
avait  disparu,  nous  avons  observe  une  s^rie  de  lesions  dont  nous 
allons  essayer  de  suivre  revolution.  Nous  ne  ferons  que  signaler  la 
congestion  :  elle  est  constante,  aussi  bien  dans  la  substance  corticale, 
y  compris  les  glomerules,  que  dans  la  substance  medullaire.  Certains 
glomerules  apparaissent  bourres  de  globules  rouges.  Mais  les  princi- 
pales  lesions  occupent  repithelium  des  tubes  contournes  et  des  bran- 
ches  ascendantes  de  Henle. 

Cet  epithelium  est  en  voie  de  desintegration  granuleuse  (1).  Les  gra- 
nulations  qui  le  remplissentnormalement  deviennentplusclairsemees, 
et  fixent  moins  energiquement  les  reactifs  :  aussi  Taspect  general 
des  cellules  est-il  plus  clair.  Peu  k  peu,  les  contours  cellulaires 
deviennent  moins  distincts,  le  noyau  seclaircit  et  tend  k  disparaitre, 
enfm  Fepithelium  desquame  dans  la  lumiere  des  tubes,  qui  se  trouve 
remplie  d'un  detritus  granuleux.  Ce  detritus  se  retrouve  dans  la 
Inmiere  de  quelques  branches  descendantes  de  Plenle,  mais  il  vient 
manifestement  des  tubes  contournes,  car  repithelium  des  branches 
descendantes  est  intact.  11  en  est  de  m6me  de  celui  des  tubes  collec- 
teurs.  Les  glomerules  sont  sains  ;  le  tissu  interstitiel  est  normal. 

Telles  sonl  les  alterations  que  Ton  observe  dans  le  rein,  quarante- 
huit  heures  apresla  ligature  du  choledoque  chez  le  lapin.  Elles  sont, 
comme  on  le  voit,  tres  limitees  ;  non  seulement  elles  n'interessent 
que  les  tubes  contournes  et  les  branches  ascendantes  de  Henle,  mais 
elles  ne  frappent  qu'un  petit  nombre  de  ces  tubes,  desorte  que  le  fonc- 
tionnement  du  rein  ne  peut  guere  en  ^tre  trouble. 

Si  Ton  examine  les  reins  un  peu  plus  tard,  quatre  ou  cinq  jours 

(1)  Certains  auteurs  dgcrivant  sous  le  nom  d'alt6ration  granuleuse  une  ISsion  qu'ils 
identifient  la  tumefaction  trouble,  nous  devons  prevenir  de  la  distinction  que  nous 
6tabli8sons  ici  entre  ces  deux  termes.  Dans  la  tumeraetion  trouble,  telle  que  la 
d^crivent  les  auteurs  classique.s  les  cellules  sont  augment6es  de  volume ;  elles  sont 
plus  foncees,  plua  opaques  ;  leurs  granulations  sont  plus  grosses.  Dans  la  lesion  que 
nous  avons  obsL-rvfe,  les  cellules  ne  parais^ent  pas  augmentees  de  volume  ;  ellea 
sont  plus  cl:iires,  fixent  mal  les  rfiactifs  ;  leuvs  granulations  tendent  s'amincir  et 
a  se  dissocier.  Au  lieu  d'une  infiltration  albumineuse,  comme  dnns  la  tum6faction 
trouble,  il  semble  s'agir  d'une  rarefactiou  du  protopiasma  CH.lluIairc.  D'autre  part 
le  mot  de  desintegration  granuleuse  nous  a  paru  le  plus  propre  il  caract6ri8er  cette 
aIt6ration. 
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apres  la  ligature,  les  lesions  se  montrent  beaucoup  plus  etendues  et 
plus  avancees,  et  Fon  peut  mieux  en  suivre  les  diverses  modalites. 

Eliespredominent  toujoursau  niveau  des  tubes  contourn6s,  puisdes 
branches  ascendantes  de  Henle.  Une  seule  fois,  nous  les  avons  vues 
pius  accusees  dans  ces  dernieres  que  dansies  tubes  contournes.  Cest 
toujours  ia  m6me  dcsintegration  granuieuse  avec  eciaircissement 
progressif  de  ia  ceiluic.  Le  pius  souvent,  ia  desintegration  commence 
par  ie  bord  iibre,  qui  est  abrase,  deciiiquete,  et  ia  iumi^re  du  tube  se 
trouve  agrandie  d'autant.  D'autres  fois,on  voit  se  former  dans  lescei- 
iuies  des  espaces  ciairs,  d'aiiieurs  irreguiierement  repartis :  tant6tc'est 
ia  partie  attenante  a  ia  iumiere  du  tube  qui  s'eciaircit,  et  ii  ne  reste 
pius  dans  iaceiiuie  qu'une  mince  bande  protopiasmique,  tapissant  ia 
membrane  propre,  et  contenaut  ie  noyau  ;  ou  bien  G'est  ia  partie  pro- 
fonde  de  ia  ceiluie  qui  s'eciaircit,  refouiant  ie  protopiasma  vers  ia 
lumiere  du  tube.  Pius  rarement,  i'eciaircissement  debute  autour  du 
noyau.  Parfois  ii  se  produit  ala  fois  sur  piusieurs  points  de  ia  meme 
ceiiuie,  ou  i'on  voit  aiors  de  minces  tractus  protopiasmiques  partant 
du  noyau  et  ie  reiiant  a  ia  peripherie  deia  ceiiuie.  Dans  d'autres  cei- 
luies,  ie  protopiasma  n'existe  pius  que  contre  ia  membrane  basaie  et 
contre  ia  iumiere,  tout  ie  centre  etaut  ciair.  Enfin  i'on  peut  voir  cer- 
taines  celiuies  completement  6ciaircies  et  ne  conservant  pius  que  leur 
noyau  (1). 

Ceiui-ci,  dans  bien  des  ceiluies,  reste  encore  bien  coiore  ;  mais,  la 
ou  les  lesions  sont  le  plus  avancees,  on  ie  voit  s'eciaircir  ;  on  n'y 
distingue  pius  de  nucieoie.  On  reconnait  seuiement  son  contour, 
quelquefois  granuieux  et     peine  accentu^  sur  une  certaine  ^tendue. 

Peu  peu,  ies  iimites  ceiluiaires  disparaissent,  et  un  certain 
nombre  de  ceiiuies  voisines  s'emiettent  dans  ia  iumiere  du  tube  en 
un  detritus  granuieux,  mal  coiore,  ou  i'on  retrouve  parfois  des 
noyaux  plus  ou  moins  clairs  ou  quelques  contours  ceiiuiaires  pius  ou 

(1)  Normalement,  comme  ront  montrg  MM.  Cornil  et  Brault,  repith61ium  des 
tubes  contournes,  chez  le  cobaye  et  le  lapin,  presente  dcux  zones  :  riine  p6ri- 
ph6rique,  homog^ne  et  fonc6e  ;  rnutre  centrale,  claire  et  tr^s  finement  granuleuse, 
couteiiant  le  noyau.  II  importe  d'etre  pr6venu  de  cet  aspect  particulier,  pour  ne  pas 
le  consid6rer  conime  anorinal.  Mais,  dans  les  cas  que  nous  avons  observ6s,  l'irr6gu- 
larit6  de  distribution  et  de  contours,  la  multiplicit6,  Textension  progressive  des 
espaces  clairs,  ne  nous  semblent  pas  pouvoir  laisser  de  doutes  sur  la  r6alit6  d'un 
procesBus  pathologique. 
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moins  distincLs.  Enfin,  sur  quelques  tubes,  ces  d^tritus  granuleux 
ayant  6te  entraines  plus  bas  par  le  cours  de  Turine,  il  ne  reste  plus 
que  la  paroi  propre  du  tube,  limitant  sa  lumiere  considerablement 
^largie. 

Tel  est  le  processus  communement  observe. 

Exceptionnellement,  on  peut  noter  en  meme  temps,  sur  quelques 
cellules,  un  processus  de  vacuolisation.  Sur  une  certaine  etendue  de 
la  cellule,  on  voit  un  espace  clair,  liomogene,  regulierement  arrondi 
et  nettement  delimite.  L'acide  osmique  montre  que  ce  n'est  pas  de  la 
graisse  :  c'est  donc  bien  d'une  vacuole  qu'il  s'agit.  Mais  ces  vacuoles 
sont  tres  rares,  et  il  ne  faut  pas  confondre  avec  elles  reclaircisse- 
ment  irregulier  que  nous  avons  signale  tout  k  Fheure,  et  qui  les 
simule  parfois  assez  bien  (1). 

Non  seulement  les  lesions  sont  plus  avancees  qu'au  boutde  quarante- 
huit  heures,  mais  elles  sont  plus  etendues.  Un  grand  nombre  de  tubes 
contournes  sont  malades.  Quelquefois  une  paroi  d'un  tube  est  k  peu 
pr6s  saine,  alors  que  la  paroi  opposee  est  presque  completement 
desorganisee,  mais  le  fait  est  rare.  Ce  qui  est  plus  frequent,  c'est  de 
voir  une  cellule  saine  a  cote  d'une  cellule  profondement  alteree.  Un 
fait  interessant  consiste  dans  la  distribution  des  lesions  par  zones 
dans  certains  cas  :  plusieurs  tubes  contournes  voisins  sont  alteres, 
alors  qu'un  peu  plus  loin  tout  un  groupe  de  tubes  est  normal. 

Les  tubes  contournes  et  les  branches  ascendantes  ne  sont  d'ailleurs 
pas  seuls  atteints.  Les  autres  tubes  sont  egalement  frappes,  quoique 
moins  profondement.  Ca  el  la,  sur  quelques  branches  descendantes, 
Fepithelium  est  en  voie  de  desintegration,  mais  la  grande  majorite 
d'entre  elles  sont  intactes  :  seulement  elles  contiennent  assez  souvent 
dans  leur  lumiere  des  amas  granuleux,  provenant  des  tubes  con- 
tournes. 

Les  tubes  collecteurs  renferment  egalement  quelques-uns  de  ces 
amas  granuleux,  et  plus  souvent  encore  quelques  cylindres  hyalins. 

(I)  Dans  la  v6ritable  vacuolisation,  telle  que  la  d6crivent  MM.  Cornil  et  Brault, 
la  cellule  est  distendue  et  fait  saillie  dans  la  lumi&re  du  tube.  Dans  ce  que  nous 
dficrivons  sous  le  noin  d^eclaircissement  vacnoliforme,  la  cellule  a  conserv6  son 
volume  normal.  D'ailleur8,  loin  de  considerer  ralteration  vacuolaire  comme  le 
resultat  d'une  secretion  pathologique,  il  nous  semble,  avec  MM.  L6corch6  et  Talamon, 
«  plus  exact  de  penser  qu'il  s'agit  hX  d'un  mode  de  destruction  cellulaire,  de  mor- 
cellement  du  protoplasma,  qui  8'6niiette  et  se  vide  au  dehors  ». 
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Mais,  de  plus,  leur  epillielium  est  malade  pour  son  propre  compte. 
L'alteration  est  analogue  a  celle  des  tubes  contournes:  c  est  le  m6me 
emiettement  de  Ti^pithelium  dans  la  lumi^re  des  tubes,  la  mfime  dis- 
parition  du  noyau. 

Mais  si  les  alterations  sont  les  m^mes  dans  les  tubes  collecteurs 
que  dans  les  tubes  contournes,  elles  sont  moins  avancees,  et  surtout 
elles  sont  sensiblement  moins  etendues.  Un  bien  plus  grand  nombre 
de  tubes  sont  sains.  En  particulier,  les  tubes  de  la  papille  sont  presque 
absolument  intacts. 

Les  glomerules  sont  toujours  congestionnes,  mais  ne  presentent 
aucune  autre  alteration.  Trois  fois  seulement  nous  avons  trouve  dans 
la  cavite  glomerulaire  un  leger  amas  granuleux.  Le  tissu  interstitiel 
est  egalement  constamment  sain. 

Telles  sont  les  lesions  que  nous  avons  observees  chez  les  lapins  et 
cobayes  morts  quatre  ou  cinq  jours  apres  la  section  du  choledoque 
entre  deux  ligatures.  Chez  ceux  qui  ont  survecu  plus  longtemps 
(neuf  et  vingt-deux  jours)  a  la  ligature  simple  du  choledoque,  nous 
n'avons  observe  que  des  lesions  beaucoup  moins  profondes  et  moins 
etendues.  Quelques  cellules  des  tubes  contournes  et  des  branches 
ascendantes  se  coloraient  faiblement  et  tendaient  s'eclaircir  sur 
certains  points,  quelques  autres  etaient  mal  limitees  et  comme  fon- 
dues  entre  elles.  Voilales  seules  l^sions  que  nous  ayonspu  observer, 
lesions  bien  moindres  par  consequent  que  celles  qui  succedent  a  la 
section  du  choledoque  au  bout  de  quatre  ou  cinq  jours. 

Faut-il  attribuer  cette  anomalie  apparente  a  ce  que  la  quantite  et 
la  qualite  de  la  bile  se  modifient  rapidement  a  la  suite  de  Tocclusion 
des  voies  biliaires  ?  Dans  cette  hypothese,  il  faudrait  admettre  que 
cette  modification  a  pu  se  produire  assez  tot  pour  permettre  la  repa- 
ration  des  lesions  produites  pendant  les  premiers  jours.  En  realite, 
rexplication  nous  parait  plus  simple,  et  elle  a  Tavantage  de  s'appli- 
qucr  a  la  fois  la  survie  relativement  longue  des  animaux  et  au  fa^ible 
degre  des  lesions  renales.  Siles  animaux  ont  pu  survivre  aussi  long- 
temps,  c'est  parce  que  la  ligature  du  choledoque  s'etait  legerement 
desserree,  et  c'est  pour  la  meme  raison  qu'ils  n'ont  pr(5sent6  que  des 
lesions  renales  relativement  restreintes.  Sans  doute,  il  y  a  eu  chez 
eux,  comme  chez  les  autres,  passage  des  dilements  de  la  bile  k 
travers  le  rein,  mais  nous  verrons  plus  loin  qu'on  ne  peut  assimiler, 
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au  point  de  vue  des  materiaux  elimines  par  rurine  et  de  leur 
iniluence  nocive  sur  le  rein,  les  cas  ou  ii  y  a  eu  simple  stase  biliaire 
a  ceux  ou  il  y  a  eu  arr^t  complet  du  cours  de  la  bile. 

CJiez  le  chien,  nous  avons  observe  sensiblement  les  memes  lesions 
que  chez  le  cobaye  et  le  lapin  :  c'est  la  meme  congestion,  la  merae 
IVagmentation  du  protoplasma  des  cellules  des  tubes  contournes  et 
des  branclies  ascendantes,  avec  eclaircissement  de  ces  cellules  et  de 
leurs  noyaux,  la  meme  desquamation  des  cellules  desagregees  rem- 
plissant  d'un  detritus  granuleux  la  lumiere  des  tubes.  Quelquefois 
les  cellules  entamees  sont  separees  les  unes  des  autres  par  des 
espaces  clairs,  sous  forme  dlncisures  dont  Taspect  rappelle  un  peu 
celui  des  incisures  de  Lantermann  dans  les  fibres  nerveuses.  Mais 
ces  alterations  se  produisent  et  s'etendent  plus  rapidement  que  chez 
le  lapin  et  le  cobaye  :  des  le  troisieme  jour,  elles  sont  tres  accusees. 
Peut-6tre  faudrait-il,  pour  rexpliquer,  invoquer  ce  fait,  signale  par 
Israel,  que,  chez  le  chien,  le  rein  est  un  ^ocits  minoris  resistenti^. 
Chez  un  de  nos  chiens,  nous  avons  observe,  en  outre,  une  infiltration 
graisseuse  assez  marquee  de  Tepithelium  des  tubes  contournes  et 
des  branches  ascendantes,  maisil  s'agit  sans  doute  d'un  fait  physiolo- 
gique  :  on  sait,  en  effet,  que  Finfiltration  graisseuse  d'un  certain 
nombre  de  cellules  de  repithelium  renal  est  presque  la  regle  chez 
le  chien  comme  chez  le  chat  (Frerichs,  Vulpian,  Parrot)  fl). 

Les  tubes  collecteurs  sont  moins  atteints.  Un  certain  nombre 
d'entre  eux  ont  un  contenu  granuleux,  provenant  evidemment  des 
tubes  contournes.  Ck  et  \k,  cependant,  leur  epithelium  tend  a  se  desa- 
greger.  Cette  alteration,  dej^  appreciable  au  troisieme  jour,  devient 
beaucoup  plus  profonde  et  plus  etendue  au  huitieme. 

En  somme,  les  alterations  renales  que  nous  avons  constatees 
peuvent  se  resumer  ainsi  :  congestion  generalisee,  alterations  epithe- 
liales  predominant  sur  les  tubes  contournes  et  les  branches  ascen- 
dantes,  plus  tardives  et  moins  accusees  sur  les  branches  descendantes 
et  les  tubes  collecteurs,  et  consistant  en  une  desintegration  du  pro- 
toplasma  cellulaire,  dont  les  granulations  se  colorent  mal,  puis 
s'ecartent,  se  dissocient,  de  fagon  k  amener  un  eclaircissemcnt  pro- 
gressif  de  la  cellule  suivant  des  modalites  divcrses.  Le  noyau 

(1)  Contrairement  i\  raffirmation  de  Vulpian,  Parrot  a  etabli  que  la  graisse  sifege 
(lans  la  cellule  meme^  et  non  enlrc  celle-ci  et  la  membrane  propro  du  tubo. 
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s'eclaircit  k  son  tour  et  tend  k  disparaitre.  Finalement  les  cellules 
voisines  se  fondent  entre  elles,  et  ce  qui  reste  de  leur  protoplasma 
semiette  dans  la  lumi6re  des  tubes.  Les  glom^rules  et  le  tissu  inler- 
stitiel  restent  constamment  indemnes.  Nous  n'avons  pas  observ6  la 
degenerescencc  graisseuse  decrite  par  Salvioli  et  Alonzo,  mais  il  est 
remarquer  qu'elle  n'a  ete  signalee  que  chez  le  chien,  et  nous  avons  vu 
qu'elle  est,  dans  une  certaine  mesure,  normale  chez  cet  animal. 

2°  Injcctions  irritantes   dans  le  eholddoque.  —  Jusqu'ici,  nous 

n'avons  etudie  que  Fictere  par  obstruction ;  mais  on  peut  produire 
experimentalement  Fictere  sans  lier  le  choledoque,  en  injectant  sim- 
plement  dans  ce  canal  des  solutions  irritantes.- 

Pages,  le  premier,  injecta  dans  le  choledoque  du sulfate  d'oxydule 
de  fer.  Ses  recherches  montrerent  seulement  une  augmentation  de  la 
cholesterine  dans  le  sang  des  animaux. 

Pick  repeta  Fexperience  chez  des  lapins,  des  chiens,  et  des  chats, 
avec  une  solution  d'acide  sulfurique  &  4  p.  100  environ,  a  raison  de 
6  a  7  centim.  cubes  par  Idlogramme  d'animal.  D'apres  lui,  si  Ton  fait 
Finjection  progressivement,  le  sang  qui  traverse  le  foie  suffit  a  neu- 
traliser  Facide  absorbe  par  diffusion  et  deja  affaibli,  et  il  ne  se  pro- 
duit  pas  d'alteration  immediate  des  elements  du  sang  (ni  liemoglo- 
binhemie  ni  coagulation).  Pick  injecta  egalement  de  la  lessive  de  soude 
etendue,  des  solutions  de  trypsine,  de  saponine,  de  sels  metalliques. 
Ces  injections  etaient  faites  sous  une  pression  de  40  k  100  centim. 
cubes,  a  Taide  d'une  canule  introduite  directement  dans  le  choledoque 
qu'on  liait  et  sectionnait  ensuite. 

En  meme  temps  que  Pick,Denys  etStubbe  eurentridee  d'injec- 
ter  dans  le  choledoque  un  acide  dilue.  Ils  choisirent  Tacide  acetique. 
Cet  acide,  mis  en  contact  avec  les  cellules,  meme  a  un  faible  degr6 
de  concentration,  exerce  sur  elles  une  action  destructive  energique, 
mais,  en  diffusant  dans  le  sang,  il  se  change  en  acetate,  et  perd  son 
action  toxique.  Denys  et  Stubbe  Temployerent  ^  un  degre  de  concen- 
trationvariant  de2  5  p.  100,  et  Finjecterent  ala  dose  de  50  iSOcentim. 
cubes.  L'operation  fut  faile  sur  des  chiens,  en  introduisant  la  canule 
par  Fampoule  de  Vater  (procede  deja  employe  longtemps  auparavant 
parM.  Roger).  Cette  maniere  de  faireoffre  Tavantage  de  ne  pas  neces- 
siter  la  ligature  du  canal. 
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Nous  avons  nous-meme  pratique  des  injections  de  liquides  caus- 
tiques  dans  le  clioledoque.  Avant  de  connaitre  les  experiences  de 
Pick  et  de  Denys  et  Stubbe,  nous  avons  injecte,  par  Tampoule  de 
Vater,  dans  le  choledoque  de  quatre  lapins,  un  centimetre  cube  de 
solution  de  nitrate  d'argent  a  2,  8  p.  100.  Plus  tard,  ayant  eu  connais- 
sance  des  travaux  que  nous  venons  de  citer,  nous  avons  repete  la 
meme  experience  en  nous  servant  de  Tacide  acetique.  Nous  avons 
injecte  k  deux  lapins  10  centim.  cubes  d'une  solution  d'acide  acetique 
a  3  p.  100.  Enfin  nous  avons  experimente  egalement  sur  le  chien.  Un 
chien  rcQut  dans  le  choledoque  30  centim.  cubes  d'une  solution  d'acide 
acetique  a  1,5  p.  100. 

Les  chiens  de  Pick  et  de  Denys  et  Stubbe  succomberent  presque 
tous  six  ou  sept  heures  apres  Toperation,  quelques-uns  seulement  au 
bout  d'un  a  deux  jours.  Aussi  n'eurent-ils  pas  d'ictere  :  les  auteurs 
chercliaient  d'ailleurs  simplement  a  produire  rinsuffisance  hepatique, 
et  les  reins  ne  furent  pas  robjet  d'un  examen  special. 

Nous  etant  servi  de  solutions  moins  fortes  que  les  auteurs  prece- 
dents,'  nous  avons  eu  chez  nos  lapins  des  survies  un  peu  plus  longues 
(quarante-huit  heures,  trois  jours,  et  meme  cinq  jours).  Seule,  Turine 
du  lapin  qui  survecut  cinq  jours  presenta  nettement  la  reaction  de 
Gmelin.  Chez  les  autres,  elle  manqua,  ou  resta  douteuse. 

Cherchant  a  obtenir  chez  notre  chien  une  survie  de  quelques  jours, 
nous  lui  avions  injecte  une  dose  relativement  faible  d'une  solution 
diluee  d'acide  acetique.  Mais  nous  avons  depasse  le  but  :  nous  avons 
seulement  reussi  a  produire  une  poussee  de  polycholie,  et  Tanimal  a 
survecu.  Le  meme  fait  a  d'ailleurs  ete  observe  par  Denys  et  Stubbe 
sur  un  de  leurs  chiens. 

A  la  suite  de  ces  injections  irritantes,  le  foie  presente  des  foyers 
de  necrose  absolument  semblables  a  ceux  que  determine  la  ligalure 
du  choledoque.  Ils  sont  peut-etre  seulement  un  peu  plus  confluents. 
Mais  surtout  le  parenchyme  hepatique,  en  dehors  de  ces  foyers,  est 
sensiblement  plus  altere  qu'ii  la  suite  de  la  ligature.  U  n'y  a  guere 
de  trabecules  h^patiques  dont  quelques  cellules  ne  soient  malades. 
Ccst  surtout  ^ila  periphdrie  des  lobules,  le  long  des  fissures  portes, 
qu'elles  sont  atteintes.  Leur  protoplasma  tend  h  devenir  homogene; 
beaucoup  ont  perdu  leur  noyau.  Quelques-unes  sont  complelement 
claires  et  n^crosees.  D'autres  ont  subi  la  degendrescence  vesiculeuse. 


Celte  derniere  alteration  est  particuli6rement  accus^e  sur  le  foie 
des  lapins  auxquels  on  a  injectc^  du  nitrate  d'argent  dans  le  chole- 
doque. 

Les  capillaires  voisins  de  la  p^riplierie  des  foyers  de  necrose  sont 
dilates.  11  en  est  de  meme  des  veinules  portes,  qu'obstruent  parfois 
desthrombus  leucocytiques.  Les  veines  sus-hepatiques  contiennent 
quelquefois  des  cellules  hepatiques  plus  ou  moins  alterees.  Pick 
supposequ'elles  ont  ete  detacliees  par  de  petites  hemorrhagies  intra- 
parenchymateuses,  et  emportees  par  le  courant  sanguin. 

L'epithelium  des  canauxbiliaires  esten  etat  de  desquamation,  mais 
nous  n'avons  pas  ohserve  de  neo-canalicules. 

Comme  nous  Tavons  dit,  Denys  et  Stubbe  n'ont  pas  examine  les 
reins  de  leurs  chiens.  Pick  s'est  contente  d'un  examen  sommaire  :  il 
dit  seulement  que  les  reins  etaient  toujours  congestionnes,  et  que, 
dansun  cas,  la  substance  corticale  etait  parsemee  de  stries  jaunatres. 

Chez  nos  lapins,  nous  avons  trouv^  dans  le  rein,  outre  un  certain 
degre  de  congeslion,  des  alterations  absolument  semblables  a  celles 
que  determine  la  ligature  du  choledoque :  eclaircissement  de  Tepi- 
thelium  des  tubes  contournes,  surtout  vers  leur  lumiere  ;  desintegra- 
tion  granuleuse  du  protoplasma,  qui  tombe  dans  la  cavite  du  tube, 
ne  laissant  plus  contre  la  paroi  qu'une  mince  bordure  protoplasmi- 
que  dechiquetee,  contenant  le  noyau  ;  dans  certains  cas,  eclaircissse- 
ment  et  disparition  du  noyau  lui-meme.  Ces  alterations  sont  bornees 
ou  k  peu  pres  aux  tubes  contournes  et  aux  branches  ascendantes  : 
encore  bon  nombre  de  ces  tubes  sont-ils  intacts.  Les  branches 
descendantes  et  les  tubes  collecteurs  ne  sont  que  rarement  et  tres 
legerement  atteints. 

Quant  aux  glomerules,  nous  les  avons  toujours  trouves  normaux. 

3°  Injections  d'urine  icttirique  dans  les  veines.  — Cherchant  a  varier 

le  plus  possible  nos  procedes  d'experimentation,  nous  avons  injecte 
a  deux  lapins,  dans  la  veine  de  roreille,  de  Furine  ict^rique.  Dans  le 
premier  cas,  Furine  provenait  d'un  malade  attoint  de  cancer  priniitif 
des  voies  biliaires ;  dans  le  second,  nous  nous  sommes  servi  de  Turine 
du  chien  auquel  nous  avions  injecte  de  Tacide  acetique  dans  le  chole- 
doque.  Le  premier  lapin  regut  sept  injections  de  5  c.c  ot  une  dc  30  ; 
le  second,  trois  injections  de  10  c.c. 
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Chez  ce  dernier,le  rein  se  montra  parfaitement  sain.  Chez  rautre,la 
principale  alteration  consistait  en  une  congestion  tres  marqu6e.  On 
voyait  mfime,  sur  un  point  de  la  preparation,  un  petit  foyer  hemor- 
rhagique.  On  ne  retrouvait  pas  de  pigment  dans  les  tubes,  dont  Tepi- 
thelium  etait  generalement  intact.  Ca  et  la,  cependant,  quelques 
cellules  des  tubes  contournes  se  montraient  en  voie  de  desintegration 
granuleuse.  En  somme,  les  lesions  etaient  minimes. 

Abstraction  faite  de  ces  deux  dernieres  experienceSj  si  nous  reunis- 
sons  les  donnees  que  nous  ont  fournies  la  clinique  et  Texperimenta- 
tion,  nous  voyons  que  Fetat  des  reins,4  la  suite  d'injections  irritantes 
dans  le  choledoque,  est  sensiblement  le  meme  qu'apres  la  liga- 
ture  de  ce  canal,  et  tres  analogue  k  celui  qu'on  observe  chez  riiomme 
dans  les  cas  d'ict6re  par  occlusion  des  voies  biliaires.  Mais,  avant  de 
se  prononcer  sur  la  pathogenie  de  ces  lesions,  il  reste  a  savoir  si, 
dans  les  experiences  precedentes,  les  conditions  sont  aussi  simples 
qu'ellesle  paraissent  au  premier  abord,  et  si  le  passage  des  elements 
de  la  bile  a  travers  le  rein  est  bien  la  seule  cause  qu'on  puisse 
invoquer  pour  expliquer  ces  lesions. 

Une  pareille  opinion  ne  saurait  se  soutenir.  Onsait  aujourd'hui  que 
les  differentes  fonctions  du  foie  sont  etroitement  solidaires,  et  que 
Tune  d'elles  ne  saurait  6tre  troublee  a  rexclusion  desautres.  W.  Legg 
a  montre  que,  chez  les  animaux  dont  on  a  lie  le  choledoque,  la  piqure 
du  bulbe  ne  peut  plus  amener  la  glycosurie.  Apres  lui,  von  Wittich, 
Kiilz  et  Frerichs,  Dastre  et  Arthus,  Klein  et  Hoffmann  ont  etabli  que, 
dans  les  memes  conditions,  le  glycogene  du  foie  diminue  consi- 
derablement,  et  peut  meme  disparaitre.  De  meme,  il  resulte  des  re- 
cherches  de  Noel  Paton  (precede  d'ailleurs  par  Heynsius,  Goethgens, 
Meissner,  Hiippert)  que  les  fonctions  glycogenique  et  ureogenique 
subissent  des  modifications  parall6les.  Enfin  M.  Roger  a  montreque 
raction  antitoxique  du  foie  est  inseparable  de  sa  fonction  glycog^- 
nique.  C  est  dire  que,  dans  les  experiences  que  nous  avons  faites, 
toutes  les  fonctions  du  foie  se  sont  trouv^es  troublees.  11  etait  d'ail- 
leurs  aise  de  le  prevoir,  6tant  donn6  que  c'est  la  cellule  hepatique 
qui  preside  a  toutes,  et  que,  dans  le  foie  de  nos  animaux,  bien  peu  de 
cellules  restaientinlactes. 

Des  lors,  il  devient  difiicile  d'intcrpreterles  l^sions  renalesaupoint 
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de  vue  pathog^nique,  et  l'on  n'est  pas  en  droit  de  les  rattacher  au 
seul  facteur  ictere,  sans  tenir  compte  du  trouble  des  autres  fonctions 
hepatiques.  Pour  trancher  definitivement  la  question,  il  faut  simpli- 
fier  les  conditions  de  rexperience,  en  6vitant  de  leser  le  foie.  On  y 
arrive  en  injectant  directement  la  bile  dans  les  veines  ou  dans  le  tissu 
cellulaire  sous-cutane. 

4°  injections  de  biie.  — ■  Bouisson,  Von  Dusch,  Rohrig,  Feltz  et 
Ritter,  Frerichs,  Bamberger,  Vulpian,  M,  Bouchard,  ont  injecte  de 
la  bile  dans  le  sang,  maissurtout  pour  determiner  sa  toxicite,  et  sans 
se  preoccuper  specialement  deTetatdes  reins.  En  revanche,  Mobius 
et  Wcrner  ont  porte  toute  leur  attention  sur  ces  organes. 

J.  Mobiusfit,  chez  la  grenouille,  des  injections  repetees  de  bile 
dans  les  sacs  lymphatiques.  Dans  les  cas  ou  la  survie  fut  courte,  il 
observa  seulement  rinfiltration  pigmentaire  de  repithelium  des  tubes 
contournes  et  des  branches  ascendantes.  Pkis  tard,  il  trouva  le  pig- 
ment  dans  les  lymphatiques  et  dans  lalumiere  des  canauxexcreteurs. 
En  meme  temps,  il  constata,  qk  et  la,  un  debut  de  degenerescence 
granulo-graisseuse  des  epitheliums,  et  quelques  cylindres  d'exsudat 
non  colores. 

Enfin,  en  cas  de  survie  prolongee,  la  degenerescence  granulo-grais- 
seuse  s'accentuait,  surtout  dans  les  cellules  des  tubes  excreteurs,  qui 
se  resolvaient  finalement  en  un  amas  de  detritus  granuleux. 

Dix  ans  plus  tard,  R.  Werner  reprit  la  question.  II  fit  des  injec- 
tions  sous-cutanees  de  fiel  de  boeuf  frais  a  des  lapins.  La  dose  totale 
ne  depassa  jamais  20  c.c.  Chez  aucun  de  ses  animaux  il  nobserva 
d'ict6re  des  conjonctives,  mais,  dans  deux  cas,  les  urines  presenterent 
la  reaction  de  Gmelin.  Cependant  il  ne  retrouva  pas  le  pigment  biliaire 
dans  les  reins. 

Les  organes  etaient  tres  hyperhemies,  mais  leurs  principales  alte- 
rations  siegeaient  dans  les  tubes  contournes.  EUes  consistaient 
essentiellement  en  un  6claircissement  des  cellules  6pitheliales,  avec 
fonte  de  ces  cellules  et  presence  d'un  exsudat  dans  la  lumiere  des 
tubes. 

L'eclaircissement  se  produisait  generalement  de  la  maniere  sui- 
vante  :  la  moiti^  interne  des  cellules  se  transformait  en  une  grande 
vesicu-le.  Ges  v6sicules  remplissaient  la  lumi6re  du  tube  et  s'aplatis- 
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saient  reciproquement.  Le  protoplasma  cellulaire  se  trouvait  ainsi 
r^duit  k  une  mince  bande  tapissant  la  membrane  propre,  et  contenant 
le  noyau.  Souvent,  cependant,  celui-ci  avait  disparu.  Exceptionnel- 
lement,  il  occupait  le  centre  de  la  vesicule,  Frequemment,  les  limites 
de  plusieurs  cellules  voisines  s'etaient  confondues,  d'ou  de  grands 
champs  clairs,  un  peu  irreguliers.  Dans  la  partie  basale,  on  recon- 
naissait  quelquefois  encore  la  disposition  en  batonnets  du  proto- 
plasma.  Mais,  le  plus  souvent,  ces  batonnets  se  trouvaient  dissocies 
en  granulations  irregulierement  reparties.  De  meme,  le  «  revetement 
en  brosse  »  (1)  des  cellules  n'etait  souvent  plus  reconnaissable  (fait 
signale  depuis  par  Lorenz  dans  rictere).  Plus  rarement,  Feclaircis- 
sement  des  cellules  partait  du  noyau,  autour  duquel  se  formait  un 
espace  clair,  sorte  de  vacuole,  refoulant  le  protoplasma  vers  la  peri- 
pherie. 

Outre  ces  alterations  cellulaires,  Werner  trouva,  dans  deux  cas, 
des  alterations  speciales  des  noyaux.  Ils  etaient  plus  petits  que  les 
noyaux  normaux,  d'aspect  homogene,  et  prenaient  tres  vivement  les 
reactifs  nucleaires  (surtout  le  violet  de  gentiane).  Ainsi  alteres,  ils 
ressemblaient  a  des  globules  blancs, 

La  lumiere  des  tubes  contournes  contenait  des  cylindres  etroits, 
homogenes,  brillants,  prenantune  teinte  sombre  par  Tacide  osmique, 
et  formant  une  sorte  de  reseau  dont  les  mailles  etaient  occupees  par 
les  cellules  epitheliales,  Cette  masse  foncee  presentait  des  vacuoles; 
en  outre,  on  trouvait  constamment  dans  la  cavite  des  tubes  con- 
tournes  des  figures  rondes  k  contours  nets,  k  aspect  vesiculeux, 
dontles  dimensions  variaient  depuis  celle  d'un  noyau  normal  jusqu'au 

(1)  Nussbaum  signala,  en  1878,  cliez  certains  vertebr6s  inf6rieurs^  la  prSsence 
d'une  bordure  d'aspect  particulier  tapissant  les  cellules  des  tubes  contourn6s.  Klein, 
Lebedeff,  Marchand,  la  retrouv&rent  chez  diff^rents  animaux.  Langhans,  OErtel,  la 
decrivirent  chez  rhomme,  mais  comme  le  rgsultat  d'un  processus  pathologique. 
Tornier,  en  188G,  lui  donna  lc  nom  de  reveteiiient  en  hrosse  (Biirstenbesatz)  et,  avec 
W.  Kruse,  la  considera  comme  un  element  normal  du  rein,  se  produisant  pendant 
la  phase  d'activit6  cellulaire.  Enfin  les  recherches  de  Frenzel  et  de  Lorenz  semblent 
avoir  etabli  que  ce  revetement  existe  d'une  fa^on  permanente.  D'apr6s  Lorenz,  il 
est  constitue  par  de  tr^s  fins  batonnets,  tasses  parall^Iement,  et  s'inB6raut  perpen- 
diculairement  sur  le  bord  de  r^pithelium  tourne  vei^s  la  lumi^re  du  tube.  Leur  lon- 
gueur  moyenne  est  de2£i  3  Dne  bande  dtroite  de  protoplasma  finement  granuleux 
les  86pare  des  batonnets  de  Heidenhain.  Frenzel  et  Lorenz  pensent  que  ce  revete- 
ment  joue  vi8-a,-vi8  de  r6pith6Iium  le  role  d'un  appareil  de  protection,  et  attribuent 
^  sa  disparition  certains  cas  d'albuminurie. 
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double.  Presque  toujours,  elles  contenaient  quelques  granulations, 
soit  vers  le  centre,  soit  sur  les  bords. 

Daprds  Werner,  ces  figures  seraient  semblables  a  celles  qu'a 
decrites  Miirset  comme  vesicules  nucleaires  vides,  privees  de  sub- 
stance  chromatique. 

Les  branches  descendantes  etaient  generalement  saines ;  souvent 
elles  contenaient  des  cylindres  hyalins.  Une  seule  fois,  on  y  constata 
une  notable  tumefaction  des  noyaux,  qui  remplissaient  presque  com- 
pletement  les  cellules. 

Les  branches  ascendantes  presentaient  les  memes  lesions  que  les 
tubes  contournes.  Cependant  les  noyaux  etaient  generalement  con- 
serves.  La  lumiere  de  ces  tubes  se  trouvait  assez  souvent  remplie  de 
cylindres,  parfois  assez  larges  pour  comprimer  Tepith^lium. 

Quant  aux  tubes  collecteurs,  on  sait  que  Steiger  y  distingue,  k 
r^tat  normal,  deux  sortes  de  cellules,  les  unes  foncees  {Schaltzellen 
de  Miirset),  les  autres  claires  autour  du  noyau.  Werner  trouva  ces 
dernieres  eclaircies  totalement  ou  a  peu  pres,  tendant  prendre  la 
forme  arrondie,  vesiculeuse.  II  attribue  cette  alteration  a  rimbibition 
des  cellules  par  une  substance  claire  comme  de  Feau.  Cest  la  dege- 
nerescence  hydropique  de  Ziegler,  decrite  par  Lahousse,  Cornil, 
Eliaschoff,  dans  Fintoxication  par  raloine  ou  par  Facide  oxahque. 

Les  noyaux  6taient  parfois  tumefies,  au  point  de  remphr  presque 
toute  la  cellule.  Ils  prenaient  alors  une  forme  irreguliere,  et  se  colo- 
raient  mal.  Dans  les  cellules  completement  claires  et  vesiculeuses, 
ils  faisaient  defaut.  Une  seule  fois,  Werner  les  vit  retractes  et  tres 
fortemenl  colores,  ce  qu'il  explique  par  la  disparition  de  la  substance 
achromatique,  d'oii  fusion  des  grains  de  chromatine  entre  eux  et  avec 
la  membrane  du  noyau. 

Les  Schaltzellen  etaient  tres  fortement  comprimees  par  la 
tumefaction  des  cellules  claires,  ce  qui  leur  donnait  souventun  aspect 
6toiIe  sur  les  coupes  transversales. 

Lorsque  la  lumiere  des  tubes  collecteurs  n'etait  pas  effacee,  on  y 
trouvait  des  cylindres  hyalins,  plus  rarement  hematiques,  et  meme 
repithelium  desquam6. 

Les  glomerules  furent  toujours  trouves  normaux.  Quant  au  tissu 
interstitiel,  une  seule  fois  il  pr^sentaune  legere  infiltration  embryon- 
naire  autour  des  grosses  veines,  sur  quelques  points  de  r^corce. 
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Nous  avons  nous-m^me  injectede  labile  k  deux  lapins.  Le  premier 
regut,  dans  la  veine  de  roreille,  trois  injections  de  5,  puis  de  10  cen 
tim.  cubes  de  fiel  de  boeuf  sterilise  k  Tautoclave.  II  succomba  onze 
jours  apres  la  troisieme  injection.  Le  second  regut  de  meme,  k  deux 
reprises,  5  centim.  cubes  d'une  solution  d'extrait  de  fiel  de  bceuf  au 
dixieme  (un  gramme  d'extrait  correspond  a  7  grammes  de  bile  fil- 
tree).  Une  heure  et  demie  apres  la  premi6re  injection,  on  lui  extirpa 
le  rein  gauche.  II  mourut  vingt-quatre  heures  apres  la  seconde.  Les 
urines  du  premier  lapin  presenterent,  mais  tres  passagerement,  la 
reaction  de  Gmelin.  Elle  resta  douteuse  chez  le  second. 

Sur  le  rein  extirpe,  il  n'existait  qu'une  legere  infiltration  pigmen- 
taire  des  epitheliums,  sans  autre  alteration.  Encore  le  pigment  etait-il 
beaucoup  moins  abondant  qu'on  ne  se  serait  attendu  a  le  rencontrer. 
Cest  qu'en  effet,  comme  nous  le  verrons,  les  elements  de  la  bile, 
introduits  dans  le  tissu  cellulaire  ou  dans  le  sang,  reviennent  au  foie 
comme  ceux  qui  sont  absorbes  dans  Fintestin.  Ce  n'est  donc  qu'une 
faible  partie  de  la  bile  qui  passe  a  travers  le  rein. 

Le  second  rein  presentait  des  alterations  plus  accusees.  On  n'y 
retrouvait  pas  de  pigment,  mais  un  certain  nombre  de  cellules  des 
tubes  contournes  et  des  branches  ascendantes  etaient  en  voie 
d'eclaircissement.  D'autres  etaient  comme  decapitees  :  la  partie 
interne  du  protoplasma  s'etait  dissociee  dans  la  lumiere  du  tube, 
elargie  d'autant.  Enfin,  quelques-unes  avaient  perdu  la  fois  leur 
protoplasma  et  leur  noyau  :  elles  se  trouvaient  reduites  a  leurs 
contours.  Quelques  cellules  des  tubes  collecteurs  etaient  egalement 
presque  completement  eclaircies. 

L'autre  lapin  presenta  des  lesions  renales  sensiblement  plus  accu- 
sees,  quoique  encore  bornees  h  un  nombre  restreint  de  tubes.  Ca  et 
I^i,  I'epithelium  des  tubes  contournes  et  des  branches  ascendantes  se 
montrait  tres  pSIe,  fixant  a  peine  les  reactifs.  Au  niveau  de  la  zone 
mtermMiaire  se  trouvait  un  petit  foyer  hemorrhagique  :  le  sang 
etait  epanch^  en  partie  dans  le  tissu  celkilaire,  en  partie  dans  une 
branche  ascendante.  Les  glomerules  etaient  intacts. 

Certaines  cellules  pr<5sentaient  une  zone  claire  dans  leur  partie 
mterne,  ou  m^me  autour  du  noyau.  Cette  zone  etait  quelquefois  assez 
reguh^rementarrondie,  de  fagon  h  simuler  une  vacuole,  mais  les  cel- 
lules  correspondantes  ne  nous  ontjamaisparu  augment^es  de  volume 
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Ailleurs,  repith61ium  etait  en  pleine  d^g^nerescence  granuleuse, 
avec  perte  des  contours  cellulaires  et  des  noyaux.  Cependant,  en 
general,  ceux-ci  etaient  conserves,  mais  assez  souvent  ils  se  colo- 
raient  a  peine,  ou  bien  ils  6taient  deformes,  allonges. 

Ges  alterations  des  tubes  contournes  se  montraient  generalement 
par  foyers  :  un  certain  nombre  de  tubesvoisins  etaient  atteints,  alors 
qu'un  peu  plus  loin  tous,  ou  a  peu  pres  tous,  etaient  intacts.  Les 
branches  descendantes  nous  ont  paru  indemnes. 

Somme  toute,  les  alterations  que  nous  avons  trouvees  sont  a  peu 
pres  semblables  celles  qu'ont  decrites  Mobius  et  surlout  Werner. 
Elles  representent,  sans  contestation  possible,  le  resultat  de  Taction 
propre  des  elements  de  la  bile  sur  le  rein.  Mais,  parmi  ces  elements, 
il  en  est  deux  qui  peuvent  etre  rendus  responsables  des  lesions  :  le 
pigment  et  les  sels.  Ont-ils  tous  deux  une  action  nocive  sur  Tepithe 
lium  renal,  ou  Tun  des  deux  seulement  doit-il  etre  mis  en  cause? 
Pour  resoudre  cette  question,  nous  avons  pratique  des  injections 
intra-veineuses  de  bilirubine  et  de  sels  biliaires. 


50  injections  de  biiirubine.  —  On  croyait jadis  la  bihrubine  fort  peu 
toxique.  Rohrig,  Feltz  et  Ritter,  Tarchanoff,  Vossius,  Favaient  injectee 
dans  le  sang  sans  determiner  d'accidents  graves.  Mais  M.  le  profes- 
seur  Bouchard,  a  la  suite  d'experiences  faites  avec  M.  Tapret,  arriva 
a  une  conclusion  opposee.  II  montra  que  la  bile,  decoloree  par  le 
charbon  animal,  perdait  pres  des  deuxtiers  de  satoxicite.  De  meme. 
l'urine  icterique,  dont  la  toxicite  est  generalement  tres  augmentee, 
puisqu'elle  peut  tuer  k  la  dose  de  10  et  meme  de  7  centim.  cubes  par 
kilogr.  (au  lieu  de  45),  se  trouvait,  apres  d^coloration,  avoir  perdu  la 
plus  grande  partie  de  son  pouvoir  toxique.  De  Bruin  confirma  ces 
resultats  par  de  nouvelles  experiences. 

Cependant  quelques  auteurs  (Rywosch,  Plasterer,von  Ackeren)  ont 
fait  des  reserves  sur  ces  conclusions.  D'apres  eux,  la  bilirubine,  sans 
6tre  inolfensive,  serait  beaucoup  moins  toxique  que  ne  1'auraient  dit 
MM.  Bouchard  et  de  Bruin.  La  bile,  filtree  sur  le  charbon,  perd  non 
seulement  de  la  bilirubine,  mais  meme  une  partie  de  ses  sels,  ainsi 
que  Ta  montre  de  Bruin  lui-meme. 

D'autrepart,on  sait  que,  si  latoxicite  des  urines  icteriquesestgen6- 
ralementaugmentee.le  faitn'est  cependant  pas  constant.M.  Surmont 
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ratrouvee  normale  et  m^me  diminuee,  dans  certains  cas.  Nous  avons 
nous-meme  vu,  dans  deux  cas,  la  toxicite  d'une  urine  icterique  se 
montrer  inf^rieure  a  la  normale.  Dans  un  de  ces  cas,  notamment,  elle 
etait  de  100  gr.  par  kilogr.,  c'est-^i-dire  ^lus  de  deux  fois  moindre 
que  normalement.  Or  il  s'agissait,  dans  ce  cas,  d'un  ict^re  par  poly- 
cholie,  c'est-a-dire  par  suractivite  fonctionnelle  du  foie. 

Ces  faits  donnent  dej^  a  penser  que  le  principal  role,  dans  la  toxi- 
cite  d'une  urine  icterique,  ne  revient  pas  toujours  a  la  bilirubine. 
M.  le  professeur  Bouchard  admet  d'ailleurs  que  la  destruction  des 
globules  du  sang  et  des  cellules  hepatiques,  les  produits  de  la  desas- 
similation  exageree,  et  surtout  la  potasse,  contribuent  a  rendre  tres 
toxiques  les  urines  icteriques. 

Si  Fon  s'est  beaucoup  occupe  de  la  toxicite  generale  de  la  biliru- 
bine,  sa  toxicite  speciale  vis-a-vis  du  rein  a  ete  moins  etudiee.  John- 
son  admet  que  Texcretion  du  pigment  biliaire  modifie  jusqu'a  un 
certain  pointles  cellules  secretantes  du  rein.  Kiener,  ayantnote,  dans 
les  trois  cas  de  cirrhose  hypertrophique  biliaire  qu'il  a  pu  observer, 
une  nephrite  parenchymateuse,  se  demande  si  elle  n'est  pas  due 
Faction  irritantede  la  bilirubine  surFepithelium  renal.  Mobius  et  Harley 
invoquent  une  action  mecanique.  Pour  Mobius,  les  cristaux  de  biliru- 
bine  peuvent  mecaniquement  alterer  Fepithelium;  pour  Harley,  le 
pigmentpeutobstruer  les  capillaires  r^naux  etles  tubes  uriniferes,  et 
amener  ainsi  une  degenerescence  secondaire  du  rein. 

Avant  de  chercher  a  controler  Faction  de  la  bilirubine  sur  le  filtre 
renal,  11  faut  d'abord  determiner  par  quelle  voie  elle  s'elimine, 
lorsqu'elle  estintroduite  artificiellement  dans  rorganisme.  Tarch^Tnoff, 
Vossius,  Stadelmann,  Baldi,  Wertheimer  ont  montre  qu'injectee  dans 
les  veines  ou  sous  la  peau  a  dose  faible  ou  m^me  moyenne,  elle 
n'apparait  pas  dans  rurine,  mais  s'elimine  par  la  bile,  qui  est  plus 
coloree  :  le  foie  est  donc  Femonctoire  naturel  de  la  bilirubine.  Mais 
si  on  Tinjecte  k  dose  forte,  toxique  (0,05  centigr.  par  kilogr.  d'animal, 
d'apr6s  M.  Bouchard),  1'ictere  survient,  et  les  urines  donnent  la 
reaclion  de  Gmelin  (Vulpian,  Naunyn,  Feltz  et  Ritter,  Bouchard, 
de  Bruin).  On  a  voulu,  il  est  vrai,  attribuer  cet  ict^re  a  fepais- 
sisscment  de  la  bile  par  exces  de  matidre  colorante,  et  k  sa  stase 
consecutive.  Ce  serait  donc  un  ict6re  indirect.  Mais  cette  interpre- 
tation  cadre  mal  avec  sa  rapidite  d'apparition,  puisque  M.  Bouchard 
Ta  vu  survenir  au  cours  mfime  de  Tinjection. 
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De  Bruin  fit  k  un  certain  nombre  de  lapins  des  injections  de  bili- 
rubine  en  solution  concentree.  Les  animaux  furent  pris  de  convul- 
sions,  et  succombei^ent  des  doses  variant  de  0,026  0,103  milligr. 
Plusieurs  pr6senterent,  pendant  un  ou  deux  jours,  de  Fhematurie  ou 
de  riiemoglobinurie.  Souvent  aussi  Fon  trouva  dans  Furine  de  T^pi- 
thelium  renal,  contenant  des  granulations  jaunes  (bilirubine  ?).  Chez 
tous  ces  lapins,  les  reins  se  montrerent  notablement  alter6s.  Lepi- 
thelium  des  tubes  droits  et  des  tubes  contournes  etait  en  6tat  de 
tumefaction  trouble  ou  de  necrose.  II  contenait  des  particules  de 
bilirubine.  Celle-ci  obstruait  egalement  la  lumiere  des  tubes  (surtout 
des  tubes  droits). 

Nous  avons  injecte  k  trois  lapins,  dans  la  veine  de  Toreille,  de  la 
bilirubine  dissoute  a  Taide  d'un  peu  de  soude  (comme  dans  les  expe- 
riences  de  MM.  Bouchard  et  Tapret).  L'un  regut  25  milligr.,  le  second 
28  milligr.,  en  une  seule  dose.  Chez  le  troisieme,  on  fit  deux 
injections  de  18  milligr.  chacune.  II  est  difficile  de  repeter  les 
injections,  car  elles  amenent  rapidement  une  tumefaction  notable  de 
roreille,  avec  rougeur  et  chaleur.  Nous  nous  sommes  tenu  au-dessous 
de  la  dose  toxique  (5  centigr.),  mais  les  doses  inject6es  n'en  sont 
pas  moins  relativement  tres  fortes,  si  Ton  considere  que,  chez  rhomme, 
dans  lurine  icterique  des  vingt- quatre  heures,  la  quantite  de  biliru- 
bine  eliminee  ne  depasse  pas  15  milligr.  (au  maximum  1  milligr. 
par  100  centimetres  cubes,  d'apres  Schwanda). 

L'un  de  nos  lapins  fut  tue  le  lendemain  de  Tinjection  :  ses  organes, 
surtout  les  poumons  et  les  reins,  offraient  une  legere  teinte  icterique. 
Le  second  subit  a  la  m6me  date  Fextirpation  du  rein  droit,  qui  presen- 
tait  la  meme  coloration.  L'animal  ayant  survecu,  on  le  sacrifia  trois 
jours  apres.  Quant  au  troisieme,  il  fut  sacrifi^  cinq  jours  apres  la 
seconde  injection.  Ses  organes  presentaient  leur  teinte  normale. 

Dans  le  rein  extirpe,  de  meme  que  dans  ceux  du  lapin  sacrifie  vingt- 
quatre  heures  apres  Finjection,  il  nous  fut  impossible  de  trouver  des 
granulations  de  pigment  biliaire.  En  revanche,  l'epith61ium  des  tubes 
contournes,  et  surtout  celui  des  branches  ascendantes  de  Henle,  nous 
frappa  par  sa  teinte  speciale,  jaune-rougefttre.  On  eiU  dit  que  la  bili- 
rubine  lui  avait  communique  sa  coloration  sans  s'y  deposer.  Nous  ne 
pouvons  comparer  ce  resultat  inattendu  qu'a  celui  que  Schmidt  a 
obtenu  dans  ses  experiences  sur  Fexcretion  du  carmin  par  le  rein.  II 
a  montr6  que  la  coloration  rouge  de  Fepithelium,  observee  en  pareil 
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cas,  n'efait  pas  due  a  la  pr^cipitation  de  la  mati^re  colorante,  mais  a 
Fimpregnation  du  parenchyme  cellulaire  par  cette  matiere  dis- 
soute. 

A  part  cette  teinte  speciale,  Tepithelium  etait  peu  altere.  Sur  un 
certain  nombre  de  branches  ascendantes,  et  meme  sur  quelques  tubes 
contournes,  les  cellules  presentaient  unezone  claire  autour  du  noyau, 
ou,  plus  rarement,  vers  la  lumiere  du  tube.  Les  noyaux  eux-m6mes 
etaient  ga  et  l^i  en  voie  d'eclaircissement ;  quelques-uns  etaient  defor- 
mes,  allonges;  d'autres,  mais  en  petitnombre,  avaient  disparu.  Nulle 
part  nous  n'avons  observe  de  desintegration  granuleuse  complete, 
avec  emiettement  du  protoplasma  cellulaire  dans  la  lumiere  du  tube. 
Quant  aux  branches  descendantes,  aux  tubes  collecteurs,  aux  glome- 
rules,  ils  etaient  parfaitement  sains. 

Chez  le  lapin  qui  avait  subi  Textirpation  du  rein  gauche,  Tautre 
rein  presenta  des  lesions  analogues,  mais  bornees  a  un  tres  petit 
nombre  de  cellules.  Enfin  les  reins  du  troisieme  lapin  se  montrerent 
absolument  sains. 

6»  injections  de  sels  biliaires.  —  En  somme,  a  enjugerpar  leresul- 
tat  de  nos  experiences,  la  bilirubine  ne  joue  qu'un  role  secondaire 
dans  la  production  des  lesions  renales  aucours  de  Tictere.  Ce  fait  seul 
donne  k  penser  que  le  role  principal  doit  revenir  axix  sels  biliaires. 

La  toxicite  de  ces  sels  a  ete  experimentee,  a  diverses  i'eprises,  par 
la  methode  des  injections  intra-veineuses  ou  sous-cutanees.  Von 
Dusch,  Hiippert,  Frerichs,  les  ont  trouves  peu  toxiques.  Au  contraire, 
Hunefeld,  Kiihne,  Rohrig,  Feltz  etRitter,  Leyden,  Brown,  Harley,  ont' 
affirm^  leur  toxicite.  On  sait,  en  tous  cas,  qu'ils  exercent  une  action 
dissolvante  sur  les  globules  sanguins  (Hiinefeld,  von  Dusch,  Kiihne), 
et  qu'ils  peuvent  ainsi  produire  Fhemoglobinurie.  II  est  yrai  que 
Hiippert  attribue  cette  action  au  vehicule  dans  lequel  les  sels  sont 
dissous. 

M.  Bouchard,  dans  ses  exp^riences  faites  avec  M.  Tapret,  trouva 
les  sels  biliaires  beaucoup  moins  toxiques  qu'on  ne  le  croyait,  dix 
fois  moins  toxiques  que  la  bilirubine,  par  exemple  (pour  de  Bruin, 
ils  sont  au  moins  trois  fois  et  demi  moins  toxiques).  11  admet 
cependant  qu'outre  leur  action  propre,  directe,  ils  peuvent  agir 
indirectement,  en  d^sagr^geant  les  globules  sanguins,  les  ele- 
ments  anatomiques,  et  amenant  ainsi  une  intoxication  par  les 


—  54  - 


produits  de  la  d6sagregation  cellulaire.  Depuis  lors,  Rywosch,  puis 
Stadelmann,  ont  airirm^  a  nouveau  la  toxicite  des  sels  biliaires. 

Avant  d'etudier  plus  particulierement  raction  de  ces  selssurle  rein, 
nous  devons  nous  demander,  comme  pour  la  bilirubine,  quelle  est 
leur  voie  d'elimination,  lorsqu'ils  ont  ete  introduits  artificiellement 
dans  rorganisme.  On  croyait  jadis  qu'ils  etaient  detruits,  au  moins 
partiellement,  dansle  sang(Bischoff,  Hoppe-Seyler,  Bunge).  Frerichs 
et  Stadler  disent  ne  les  avoir  jamais  trouves  dans  le  sang,  meme 
apres  les  avoir  injectes  dans  les  veines.  Pour  eux,  ils  se  transfor- 
ment  en  pigment  biliaire.  Leur  erreur  vient  de  ce  que  Themoglobine, 
mise  en  liberte  par  la  destruction  globulaire,  se  transforme  en  bili- 
rubine  dans  le  foie,  d'ou  6paississement  et  stase  de  la  bile  :  Victere 
peut  ainsi  se  produire.  Mais,  en  realite,  les  sels  bihaires,  comme  la 
bilirubine,  sont  repris  par  le  foie  et  elimines  avec  la  bile.  Hiippert, 
Rohrig,  Stadelmann,  Schiff,  ont  demontre  qu'apres  injection  intra- 
veineuse  ou  sous-cutanee  leur  proportion  augmente  dans  la  bile  : 
presque  tout  le  sel  injecte  passe  dans  ce  liquide.  Si  Ton  fait  ingerer 
du  glycocholate  k  un  chien,  dont  la  bile  ne  renferme  normalement 
que  du  taurocholate,  on  retrouve  le  glycocholate  dans  le  contenu  de 
la  vesicule.  «  Cependant,  d'apres  Sokoleff,  Fingestion  ou  Tinjection 
des  sels  biliaires  stimulerait  seulement  Factivite  secretoire  du  foie, 
car  il  n'a  pas  retrouve  dans  la  bile  la  quantite  de  glycocholate  injectee  » 
(Labadie-Lagrave).  Mais  Rosenkranz  est  arrive  k  des  resultats 
opposes. 

Si  la  plus  grande  partie  des  sels  biliaires  injectes  dans  le  sang  ou 
sous  la  peau  passe  dans  la  bile,  une  petite  partie  s'elimine  cependant 
par  les  reins,  et,  si  ron  iujecte  ces  sels  a  assez  forte  dose,  une 
partie  notable  se  retrouve  dans  les  urines.  On  peut  ainsi  audier  leur 
action  sur  le  filtre  renal. 

Werner  fit,  a  des  lapins,  des  injections  sous-cutanees  de  sels 
biliaires  en  solution  a  S  ou  10  p.  100.  La  plus  forte  dose  s'eleva  a 
2  gr.  de  sel.  II  n'obtint  qu'une  fois,  dans  l'urine,  la  r6action  de  Pet- 
tenkofer  avec  toute  la  nettete  desirable,  mais,  d'apres  lui,  ce  fait  tient 
k  ce  que  la  tcinte  parfois  foncee  de  rurine  du  lapin  rend  la  reaction 
difiicile  apprecier.  D'ordinaire,  on  obtient  une  r^action  brune :  or, 
si  l'on  ajoute  des  sels  biliaires  h  ruriue  normale  du  lapin,  on  repro- 
duit  cette  m^me  reaction. 

Dans  le  rein  de  ses  animaux,  Werner  trouva  exactement  les  memes 
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lesions  qu'^i  la  suite  des  injections  de  bile.  II  n'y  avait  pas  de  diff^- 
rence  de  qualite,  mais  seulement  une  difference  de  quantite :  les 
lesions  etaient  plus  accusees  en  cas  d'injection  de  sels  biliaires.  Les 
cylindres,  en  particulier,  etaient  constants.  Werner  arrive  ainsi,  par 
voie  indirecte,  a  la  m6me  conclusion  que  nous  par  voie  directe  :  la  bili- 
rubine  ne  joue  qu'un  role  secondaire  dans  la  genese  des  lesions 
renales. 

Nous  avons  injecte  a  cinq  lapins  des  sels  biliaires  dans  la  veine  de 
Foreille.Trois  d'entre  eux  regurent  du  taurocholate,  les  deuxautres  du 
glycocholate.  Le  titre  dela  solution  employee  fut  d'abord  de  10  p.  100, 
puis,  en  raison  de  raction  locale  tres  irritante  des  sels  biliaires,  il  fut 
abaisse  a  6  et  m^me  2  p.  100.  La dose  totale,  injectee  en  plusieurs  fois, 
varia  de  10  k  17  centigr.  Ces  injections  amenerent  tres  rapidementun 
etat  de  Toreille  analogue  k  celui  qu'avaient  produit  les  injections  de  bile 
et  de  bilirubine.  L'oreille  se  tumefia,  devint  chaude  et  rouge,  abso- 
lument  comme  dans  Ferysipele  experimental.  Plusieurs  fois  meme, 
au  bout  de  quelques  jours,  une  partie  plus  ou  moins  etendue  de 
Foreille  se  sphacela  et  se  detacha.  Nous  fumes  ainsi  oblige,  chez  un 
de  nos  lapins,  pour  pouvoir  continuer  les  injections,  de  les  pratiquer 
sous  la  peau.  Fait  curieux  :  Finjection  sous-cutanee  ne  produit  aucun 
phenomene  local.  Cest  ce  qui  explique  que  Werner  ait  pu  injecter 
ainsi  des  doses  relativement  tres  fortes. 

Chez  nos  cinq  lapins,  nous  avons  trouve  une  congestion  tres  mar- 
quee  du  foie,  avec  predominance  dans  les  capillaires  centro-lobulaires. 
Werner  avait  dej^i  note  cette  congestion.  Elle  vient  a  Tappui  de 
Topinion  qui  consid6re  rinjection  des  sels  biliaires  comme  stimulant 
lactivite  secretoire  du  foie. 

Les  reins  nous  ont  pr^sente  des  alterations  analogues  k  celles  qui 
suivent  les  injections  de  bile,  mais  plus  accusees.  Ce  qui  frappe  le 
plus,  un  faible  grossissement,  c'est  la  congestion,  quelquefois 
extr^me,  des  deux  substances.  Rywosch  a  d'ailleurs  demontre  expe- 
rimentalement  Taction  vaso-paralytique  des  sels  biliaires.  A  cette 
action  sont  dues,  sans  doute,  les  hemorrhagies  r6nales  qui,  «  dans 
des  cas  d'ictere  qui  ne  sont  pas  exceptionnels,  viennent  encore  aug- 
menter  rimperm^abilite  du  rein  »  (Bouchard). 

Aux  plus  forts  grossissements,  Fepithelium  des  tubes  contournes 
apparatt  mal  colore,  tendant  a  s'eclaircir  dans  la  partie  attenante  k 
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la  lumi^re  du  tube,  ou  autour  du  noyau,  plus  rarement  au  voisinage 
de  la  membrane  basale.  En  gen^ral,  il  ne  reste  du  protoplasma  cellu- 
laire  que  la  partie  adjacente  a  cette  membrane  :  elle  contient  le  noyau. 
Queiquefois,  enfin,  toute  la  cellule  est  claire  :  il  ne.reste  plus  que  le 
noyau  au  centre.  Cependant  on  distingue  parfois  encore,  sur  certaines 
cellules,  un  fm  reseau  protoplasmique  ie  reiiant  k  ia  peripherie. 
D'aiileurs  ie  noyau  iui-meme  est  parfois  mai  colore,  et  tend  a 
s'eciaircir. 

Sur  d'autres  ceiiuies,  toute  ia  partie  qui  borde  ia  iumiere  du 
tube  est  en  etat  de  desintegration  granuleuse.  Les  ceiluies  voisines 
fusionnent  entre  eiies,  et  forment  une  masse  grenue,  qui  tombe  dans 
ia  cavite,  ne  iaissant  pius,  contre  la  membrane  propre,  quune  mince 
bordure  protoplasmique.  Cette  masse  grenue,  mai  coioree,  renferme 
assez  souvent  queiques  noyauxencorebien  distincts.  Enfin  la  bordure 
basaie  peut  eile-meme  avoir  disparu. 

Ces  aiterations  s'observent  egalcment  dans  ics  branches  ascen- 
dantes,  et  meme  dans  ies  tubes  coilecteurs.  L'epithelium  de  ces 
derniers  tend  k  se  fragmenter;  ga  et  l^,  ies  noyaux  ont  disparu. 
Aiiieurs,  iesceiiuiessont  gonfleesaupointd'effaceria  iumiere  du  tube. 
Enfin  un  certain  nombre  des  tubes  collecteurs,  dont  repithelium  est 
intact,  cpntiennent  des  masses  granuleuses,  evidemment  venues  de 
plus  haut. 

D'une  maniere  generaie,  les  l^sions  sont  plus  accusees  dans  les 
tubes  contournes  que  dans  ies  tubes  coiiecteurs  :  encore  bon  nombre 
des  premiers  sont-ils  intacts.  Enfin,  ici  encore,  ies  iesions  sont  dis- 
tribuees  par  petites  zones,  comme    ia  suite  des  injections  de  bile. 

Nous  n'avons  pas  trouv6  de  difference  appreciabie  entre  Taction  du 
taurochoiate  et  celie  du  giycochoiate.  11  n'etait  pas  indifferent  de  ie 
constater,  car  ia  biie  de  i^iiomme  renferme  trois  fois  pius  du  premier 
que  du  second.  Le  giycociioiate,  peut-etre  pius  irritant  que  Tautre 
iocaiement,  ne  nous  a  pas  paru  ieser  pius  fortement  Iv.  rein  :  il  est 
vrai  que  nous  i'avons  employe  en  solution  pius  diiuee.  Nous  avons 
cependant  observ^  une  fois,  ia  suite  d'injections  de  glycociioiate, 
une  ait6ration  un  peu  particuliere  des  noyaux. 

Sur  quelques  tubes  contourn6s,  on  trouvait,  soit  dans  i'int6rieur 
des  ceiiuies,  soit  dans  ia  iumidre  du  tube,  des  figures  ovalaires  deux 
ou  trois  fois  grandes  comme  un  noyau  normai,  etcompletement  claires 


—  57  — 

k  leur  centre,  tandis  que  la  peripherie  se  colorait  bien.  Nous  avons 
crabord  hesite  sur  la  signification  de  ces  figures,  mais  nous  avons 
fini  par  observer  toutes  les  transitions  entre  elles  et  certains  noyaux 
normaux  de  forme  et  de  volume,  mais  eclaircis  a  leur  centre.  II  s'agit 
donc  d'une  degenerescence  particuliere  du  noyau,  analogue  a  celle 
qu'a  notee  Wernerdans  quelques  cas. 

Le  resultat  de  nos  experiences  nous  impose  cette  conclusion,  que 
les  sels  biliaires  sont  plus  nocifs  pour  Tepithelium  renal  que  la  bili- 


FiG.  1.  —  Lapin.  Injections  intra-veineuses  de  taurocholate  de  soude. 

Bclaircissement  des  cellules  des  tubes  contournes,  soit  total,  soit  localisg  autour 

du  noyau. 

(Fixationpar  le  sublim§,  picro-carmin  et  carmin  A  Talun.) 

rubine.  Cest  ce  qu'avait  pressenti  Mobius  :  il  attribuait  deja  k  Faction 
des  sels  biliaires  ladegenerescence  desepitheliums  qu'il  avait  observee 
dans  les  reins  icteriques. 

Nous  avons  injecte  ces  sels  a  dose  quatre  ou  cinq  fois  plus  forte 
que  la  bilirubine.  Or  leur  proportion  normale,  dans  la  bile,  est  infini- 
ment  superieure  celle  de  la  maticre  colorante.  Suivant  les  auteurs, 
elle  est  evalu^e  de  2  a  12  p.  100,  tandis  que  celle  de  la  bilirubine  ne 
depasse  pas  0,3  p.  100  (1).  Si  Fon  admet,  avec  Beaunis,  que  la 

(1)  Aussi  de  Bruin,  tout  en  admettant  que  la  bilirubine  est  plus  toxique  que  les 
sels  biliaires,  reconnait  que  la  toxicit6  de  la  bile  est  due  surtout  il  ces  derniers. 
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quantite  de  bile  S(^cr6tee  en  vingt-quatre  heures  atteint  1  kilogr., 
il  devrait,  th6oriquement,  y  avoir  resorption  de  20  k  120  gr.  de  sels 
biliaires,  dans  Fict^re,  et  Ton  comprendrait  difTicilement  que  Tepi- 
thelium  r6nal  ne  fut  pas,  en  peu  de  temps,  totalement  d6truit.  Le  fait 
s'explique,  cependant,  de  la  maniere  suivanle  : 

1°  D'abord  tout  le  monde  reconnait  que  le  passage  des  sels  biliaires 
dans  le  sang  est  tres  rare  dans  Tictere  simple  (Gorup-Besanez, 
Hoppe-Seyler,  Neubauer,  Hallopeau,  Bernheim,  Labadie-Lagrave, 
etc).  Si  certains  auteurs  les  y  ont  trouves,  c'est  toujours  en  tr§s  faible 
quantite  ; 

2°  Meme  dans  les  icteres  par  retention  les  plus  prononces,  les  sels 
biliaires  peuvent  manquer  dans  le  sang  (Salkowski),  et,  m6me  dans 
ceux  qui  s'accompagnent  d'accidents  graves,  ils  ne  sont  jamais  en 
grande  abondance  dans  ce  milieu  (Straus).  11  n'en  passe  pas  plus  de 
0,34  centigr.  dans  le  sang,  chez  Thomme,  en  vingt-quatre  heures 
(Bischoff,  Hoppe-Seyler).  Les  jours  suivants,  la  proportion  des  sels 
dans  la  bile  diminue  tres  rapidement.  De  ?.  p.  100,  elle  peut  tomber  ik 
0,275  p.  100,  comme  dans  un  cas  de  Yeo  et  Herroun,  voire  a  0,04 
p.  100  (Ilanot),  et  cela  alors  mfime  que  la  production  du  pigment 
persiste  (Stadelmann). 

Aussi  ce  n'est  que  dans  les  premiers  jours  de  Tictere  que  les  sels 
biliaires  existent  dans  l'urine  a  Tetat  de  decigrammes.  Dej^  au  bout 
de  peu  de  jours,  ils  diminuent  dans  Turine  (W.  Legg,  Cahen, 
Fr,  Miiller),  et  finalement  n'existent  plus  qu'a  Fetat  de  traces  (Von 
Noorden).  Mackay  ne  les  a  trouves  que  pendant  les  six  premiers 
jours  qui  suivent  la  ligature  du  choledoque. 

On  comprend  ainsi  comment  des  icteres  par  retention  peuvent  se 
prolonger  des  mois  et  meme  des  annees  sans  amener  la  mort  du 
malade.  Hertz  vit  guerir  un  ictere  par  retention  au  boutde  trois  ans, 
Murchison  au  bout  de  six  ans,  Van  Swieten  au  bout  de  onze  ans  ! 
Au  point  de  vue  plus  special  qui  nous  occupe,  M.  le  professeur 
Jaccoud  montrait,  il  y  a  dix  ans,  k  propos  d'un  malade  icterique 
depuis  un  an  et  demi,  qu'il  nexistait  chez  lui  aucun  signe  d'a(Tection 
renale,  et  concluait  que  Talbuminurie  (c'est-&-dire  la  nephrite)  n'est 
point  une  consequence  normale  de  Tict^re  chronique. 

Or,  si  Taction  nocive  de  la  bile  sur  le  rein  6tait  due  k  la  bilirubinc, 
ropithelium  r6nal  devrait  6tre  compl6tement  d^truit  dans  les  cas  de 
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ce  genre,  puisqiie  la  persistance  de  Tictere  atteste  la  persistance  de  la 
production  du  pigment. 

11  est  vi-ai  que  M.  le  professeur  Bouchard,  qui  considere  la  bilirii- 
bine  comme  tres  toxique,  explique  son  innocuite  relative,  dans  les 
cas  d'ictere  chronique,  par  la  lenteur  de  Fimpregnation,  qui  donne 
au  pigment  le  temps  necessaire  a  sa  fixation  sur  les  fibres  du  tissu 
conjonctif,  et  preserve  ainsi  les  elements  nobles. 

Si  Fon  admet,  au  contraire,  que  les  sels  biliaires  representent 
l'element  le  plus  nocif  pour  cet  epithelium,  Tintegrite  relative  de 
celui-ci  dans  les  icteres  chroniques  s"explique  tout  naturellement  par 
la  rapide  et  tres  notabie  diminution  dans  la  production  des  sels 
biliaires  (1). 

Pour  terminer  cette  etude  analytique  de  rinfluence  de  Tictere  sur 
Tetatdes  reins,ilnous  resterait  a  examiner  Taction  qu'exercent  sur 
ces  organes  un  certain  nombre  de  produits  anormaux  qui  s'eliminent 
par  les  reins  dans  les  icteres  chroniques.  La  taurine,  produit  de 
dedoublement  de  Tacide  taurocholique,  s'observe  frequemment  dans 
Turine  icterique  :  meme,  d'apres  Engel,  on  n'observerait  jamais  de 
taurocholate,  mais  seulement  de  la  taurine.  Le  peristaltisme  intesti- 
nal  netant  plus  favorise  par  raction  de  la  bile,  et  Faction  antisep- 
tique  des  acides  biliaires  ne  trouvant  plus  a  s'exercer  dans  Tintestin, 
au  cours  de  Tictere  par  retention,  les  putrefactions  intestinales 
augmentent,  et  les  acides  sulfoconjugues  deviennent  plus  abondants 
dans  Turine  (Briegcr,  Bouchard,  Pott,  Biernacki,  KravkofT).  II  en  est 
de  meme  de  la  potasse,  par  suite  de  la  desintegration  ceilulaire  due 

(1)  Outre  rinfluence  directe  des  ae\s  biliaires  sur  le  rein,  il  y  aurait  lieu  de  tenir 
compte  de  1'action  indirecte  qu'ils  peuveut  exercer  sur  cet  organe,  en  jjroduisant 
rhemoglobinurie  (ou  plutSt  la  parhSmoglobinurie,  d'apr^s  Kobert).  A  part  Tobs- 
truction  des  tubes  par  des  bouchons  d'hemoglobine,  on  ne  peut  gu&re  s'appuyer, 
pour  determiner  cette  action,  sur  les  lesions  renales  observees  dans  rhemoglobi- 
nurie  experimentale,  consScutive  h  la  transfusion  (Ponfick,  Parmentier)  ou  h  Vin- 
toxication  par  le  chlorate  de  potasse,  1'iode  ou  la  glyc6rine  (Lebedeff)  :  ces  lesions 
peuvent  dependre  de  la  cause  meme  de  rhiimoglobinurie  aussi  bien  que  de  celle-ci. 
De  meme,  les  l^sions  r6nales  observees  chez  1'homme  dans  les  quelques  autopsies 
d'hemoglobinurie  paroxystique  qui  sont  connues  dans  la  science  sont  d'une  inter- 
pretation  contestable,  en  rabsence  de  notions  exactes  sur  la  pathogSnie  de  cette 
hemoglobinurie.  Mais  Litten  a  pu,  par  injections  intra-veineuses  d'h6moglobine, 
produire  des  lesions  etendues  do  r6pithelium  des  tubes  contourn6s,  16sions  sur  la 
nature  desquelles  il  ne  donne  malheureusement  aucun  d6tail. 
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a  raction  des  sels  biliaires  (Bouchard) ;  de  Tacide  urique  (Jacobs,  von 
Noorden,  Pott,  Kravkoff),  de  Tacide  oxalique  (Schultzen,  Fiirbringer). 
La  peptone  apparait  dans  rurine.  En  revanche,  rur6ediminuependant 
les  periodes  de  debut  et  d'etat  de  tout  ictere,  m6me  le  plus  benin 
(ChaufTard).  Enfin  la  cholesterine,  les  graisses,  augmentent  dans  le 
sang.  MM.  Chabrie  et  Dissart  ont  montre  que  la  ligature  du  chole- 
doque,  ou  rinjection  de  bile  dans  le  peritoine,  sont  suivies  de  lipurie. 

Mais  Tapparition  ou  Faugmentation  de  ces  diiTerents  principes  dans 
rurine  n'est  pas  propre  a  Fictere  :  on  les  retrouve  dans  certaines 
affections  du  foie,  sans  ictere.  Nous  aurons  donc  roccasion  d'y  revenir 
ulterieurement,  et  d'etudier  leur  action  en  detail. 


CUAPITRE  ill 


ttat  anatoiniquc  dcs  i  cins  dans  les  allcctions  hcpatiqucs  sans  ict6r«. 

I  1.  —  Glinique.  —  Comme  nous  l'avons  indique  dans  rintroduc- 
tion  de  ce  travail,  la  question  de  Tetat  des  reins,  dans  les  affections 
Iiepatiques  sans  ictere,  est  a  peine  ebauchee,  et  Fon  ne  peut  recueillir 
sur  ce  sujet  que  des  documents  fort  restreints.  Dans  la  grande  majo- 
rite  des  observations,  il  n'est  pas  fait  mention  de  Fetat  des  reins.  On 
signale  quelquefois  la  presence  ou  Fabsence  de  ralbuminurie  ;  plus 
rarement,  on  dit  un  mot  de  Tetat  macroscopique  des  reins.  Quant  a 
leur  examen  histologique,  il  n'est  pratique  qu'exceptionneIIement,  et 
presque  uniquement  dans  les  cas  ou  il  existait,  k  Toeil  nu,  des  altera 
tions  appreciables. 

Mais  la  difficulte  n'est  pas  seulement  \k.  Alors  m^me  que  Texamen 
histologique  a  ete  fait,  il  est  rare  qu'on  ait  affaire  a  un  cas  simple. 
Souvent  c'est  une  affection  intercurrente  qui  a  amene  la  mort,  et  qui 
peut  6tre  rendue  responsable  des  alterations  renales.  Ou  bien  le 
malade  a  souffert  plus  ou  moins  longtemps  auparavant  d'une  affection 
qui  peut  avoir  determine  une  16sion  renale  restee  latente.  Enfin, 
alors  m^me  qu'on  a  elimine  toutes  ces  causes  d'erreur,  il  faut 
encore  pouvoir  ^tablir  que  la  I^sion  du  foie  n'est  pas  la  consequence 
de  la  lesion  du  rein,  ou,  ce  qui  est  plus  frequent,  que  les  deux 
affections  ne  sontpas  le  resultat  d'une  cause  commune. 

On  congoit  que  les  observations  satisfaisant  k  tous  ces  desiderata 
soient  peu  nombreuses.  On  peut  meme  dire  qu'il  n'en  existe  peut-etre 
aucune  ou  la  subordination  des  alterations  renales  a  Taffection  hepa- 
tique  soit  rigoureusement  demontree.  Quoi  qu'il  en  soit,  nous  avons 
reuni  un  certain  nombre  de  cas  ou  des  malades,  morts  d'affections 
hepatiques,  sans  ict6re,  et  sans  aucune  complication,  ont  present^ 
des  lesions  r6nales.  Ces  cas  ont  trait  soit  la  cirrhose  atrophique, 
soit  au  cancer  du  foie. 
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Nous  les  avons  recueillis  surtout  dans  les  Bulletins  de  la  Soci6t4 
anatomique  de  ces  dix  dernieres  annees,  et  dans  le  trait^  de 
MM.  Hanot  et  Gilbert  (en  ce  qui  concerne  le  cancer).  Nous  y  avons 
ajoute  quelques  cas  personnels. 

Une  triple  question  se  pose.  Quelle  est  la  fr^quence  des  alterations 
renales  dans  les  maladies  du  foie  ?  Quelle  est  leur  nature  ?  Quel  est 
le  lien  qui  les  rattaclie  a  raffection  hepatique? 

1°  Frcqucucc  des  ait^rations  r^uaies.  —  Nousavions  espere  resoudre 
la  premiere  question  en  relevant  toutes  les  observations  de  cirrhose 
et  de  cancer  du  foie  ou  les  reins  avaient  ete  Tobjet  d'un  examen 
histologique,  et  en  determinant  la  proportion  des  cas  ou  ces  organes 
avaient  6te  trouves  malades.  Cette  recherche  est  restee  infructueuse. 
Elle  nous  -etit  conduit  a  admettre  que  les  reins  sont  constamment 
leses,  car  les  auteurs  ne  font  mention  de  Fetat  histologique  de  ces 
visceres  que  lorsqu'ils  y  ont  trouve  des  alterations.  En  realite,  Tabsence 
d'examen  detaill6  des  reins,  dans  la  grande  majorite  des  observa- 
tions,  ne  permet  pas  de  determiner  la  frequence  de  leurs  lesions.  Si 
nous  nous  en  rapportions  a  nos  observations  personnelles,  nous 
serions  dispose  a  admettre  que  ces  lesions  sont  presque  la  regle,  car, 
dans  tous  les  cas  que  nous  avons  examines,  nous  avons  trouve 
quelques  lesions  renales,  generalementpeu  accusees  il  est  vrai.  Mais, 
en  realite,  nos  observations  sont  trop  peu  nombreuses  pour  nous 
permettre  de  trancher  la  question.  Nous  citerons  cependant  lopinion 
de  M.  Gaucher,  qui  considere  la  nephrite  comme  frequente  au  cours 
de  la  cirrhose  du  foie. 

2°  Leur  uature :  a)  Dans  la  cirrhose  atrophique.  —  Des  1854,  Bec- 
querel  et  Rodier  ont  signale  la  frequence  du  mal  de  Bright  chez  Jes 
cirrhotiques.  Dickinson,  sur  cinquante  cas  de  cirrhose,  trouve  huit 
fois  le  rein  granuleux.  D'apres  Charcot,  la  forme  atrophique  du  mal 
de  Bright  coexiste  assez  frequemment  avec  la  cirrhose.  Tel  est  aussi 
Favis  de  Stadelmann.  et  de  M.  Labadie-Lagrave.  Cest,  en  efTet, 
ralteration  renale  qui  se  retrouve  le  plus  souvent  dans  les  cas  que 
nous  avons  pu  relever. 

Apres  la  nephrite  interstitielle,  la  lesion  le  plus  frequemment 
observee  est  la  congestion  du  rein.  Elle  est  signal6e  dans  bon  nombre 
d'observations. 
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Enfin,  dans  bien  des  cas  de  cirrhose,  «  il  peut  se  produire  une 
legere  d^generescence  des  epitheliums  r^naux  »  (Liebermeister). 
Cest  generalement  de  la  deg^nerescence  graisseuse  qu'il  s'agit. 

Nous  avons  examineles  reins  dans  trois  cas  de  cirrhose  atrophique. 
Chaque  fois,  nous  avons  trouve  un  leger  degre  de  nephrite  intersti- 
tielle.  Cest  m6me,  dans  un  cas,  la  seule  alteration  que  nous  ayoiis 
pu  noter.  Dans  les  deux  autres,  il  s'y  joignait  des  lesions  epithehales. 
Les  cellules  des  tubes  contournes  etaient  en  voie  de  desintegration 
granuleuse ;  a  cote  de  cette  alteration  predominante,  on  trouvait  un 
peu  de  degenerescence  graisseuse.  La  plupart  des  cellules  des  tubes 
contournes  etaient  atteintes,  chez  un  des  malades  ;  chez  Tautre,  quel- 
ques-unes  seulement.  Les  tubes  collecteurs  etaient  sains.  Ils  conte- 
naient  quelques  cylindres  hyahns  ou  granulo-graisseux. 

b)  Dansles  tumeurs  du  foie. — ■  Lalesion  renalele  plus  frequemment 
signalee  dans  le  cancer  du  foie  est  la  degenerescence  graisseuse.  Vient 
ensuitela  nephrite  interstitielle,  qui  est  generalement  peu  accusee. 
Enfin  la  degenerescence  amyloide  a  ete  observee  dans  quelques  cas. 

Dans  radenome,  qui  reunit  les  caracteres  du  cancer  et  de  la 
cirrhose,  la  lesion  renale  de  beaucoup  la  plus  frequente  est  la  con- 
gestion.  En  revanche,  la  degenerescence  graisseuse  et  la  nephrite 
interstitielle  ne  sont  signalees  que  beaucoup  plus  rarement.  Mais 
cette  affection  s'accompagne  presque  toujours  d'ictere,  de  sorte  que 
la  plupart  des  observations  rapportees  par  les  auteurs  se  placent  en 
dehors  de  notre  cadre. 

Dans  deux  cas  d'angiome,  MM.  Hanot  et  Gilbert  signalent  une 
congestion  tres  vive  des  reins.  Ces  organes  etaient  meme,  dans  un 
de  ces  cas,  turgides,  cyaniques,  et  parsemes  d'infarctus. 

Nous  n'avons  trouve  aucune  observation  de  kyste  hydatique  du 
foie  ou  Tetat  des  reins  ait  fait  robjet  d'un  examen  special.  Quant  aux 
abces  du  foie,  leur  nature  infectieuse  enleve  d'avance  toute  valeur  aux 
lesions  que  Ton  poiirrait  observer. 

Nous  avons  examin6  Tetat  des  reins  dans  trois  cas  de  cancer  pri- 
mitif  du  foie.  Chaque  fois,  nous  avons  trouve  quelques  lesions  de 
nephrite  interstitielle  (transformation  fibreuse  d'un  certain  nombre 
de  glomerules,  epaississement  de  la  paroi  des  artdres).  L^epithdslium 
des  tubes  contourn6s  nous  a  montr^  la  m^me  d^sintegration  granu- 
leuse  que  dans  nos  cas  de  cirrhose :  seulement  cette  alteration  se  bor- 
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nait  generalement  un  petit  nombre  de  tubes.  Une  seule  fois,  il 
existait,  en  outre,  de  la  degen^rescence  graisseuse. 

Dans  un  cas  d'ad6nome  hepatique,  nous  avons  observ6  une  desin- 
tegration  granuleuse  presque  g^ndralisee  de  repithelium  des  tubes 
contournes  et  des  branches  ascendantes.  Sur  quelques  tubes  collec- 
teurs,  les  celkiles  paraissaient  fusionnees,  et  avaient  perdu  leur  noyau. 
Enfm  quelques  glomerules  etaient  fibreux. 

Dans  un  autre  cas  d'adenome  du  foie,  nousavonstrouve  desl6sions 


FiG.  2.  —  Rein,  dans  un  cas  cVad^nome  du  foie. 

Desint6gration  granuleuse  de  r^pithelium  des  tubes  contourn6s.       et  l^,  dispa- 

rition  du  noyau. 

(Fixation  par  le  subliine..  picro-carmin  et  carmin  jlTalun.) 

renales  tres  analogues  a  celles  du  cas  precedent.  Ici  encore,  T^pithe- 
liura  d'un  certain  nombre  de  tubes  contournes  etait  d^sagrege,  fixait 
malles  reactifs,  et  se  montrait  meme  en  voie  d'6claircissement  sur 
quelques  poirits  Ca  et  la,  les  noyaux  avaient  disparu.  Quelques 
cellules  etaient  atteintes  de  degenerescence  graisseuse.  Les  deux 
substances  etaient  le  siege  d'une  congestion  tres  marquee.  Plusieurs 
arleres  presentaient  une  paroi  tres  epaissie,  et  leur  lumiere  etaitobs- 
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truee  par  un  thrombus  hyalin.  Quelques  glom^rules  se  montraient  en 
voiede  transformation  fibreuse. 

3°  Leur  patiiog^nie.  —  En  ce  qui  concerne  la  nephrite  interstitielle 
qui  s'observe  au  cours  de  la  cirrhose  hepatique,  les  auteurs  sont  una- 
nimes  a  admettre  qu'il  n'y  a  pas  subordination  de  Tune  de  ces  lesions 
a  Tautre,  mais  que  toutes  deux  dependent  d'une  m6me  cause,  Falcoo- 
lisme.  Cependant,  d'apres  M.  Lancereaux,  Talcoolisme  ne  determi- 
nerait  pas  la  sclerose,  mais  la  steatose  renale.  Quoi  qu'il  en  soit,  on 
comprend  difficilement  «  comment  raffectionhepatique,  dont  la  duree 
est,  en  general,  courte,  peut  provoquer  unelesion  renalequi  demande 
des  annees  pour  aboutir  et  devenir  apparente.  A  moins  de  supposer,  ce 
qui  est  fort  possible,  que  le  foie  estlui-meme  depuislongtemps  malade 
et  altere,  avant  d'arriver  a  la  periode  ou  apparaissent  rascite  et  les 
sympt6mes  graves  de  Tatrophie  hepatique  »  (Lecorche  et  Talamon). 

En  tout  cas,  cette  hypothese  fut-elle  admissible  pour  la  nephrite 
inlerstitielle  qui  accompagnela  cirrhose,  qu'ellene  le  seraitplus  pour 
celle  qui  s'observe  dans  le  cancer  du  foie.  L'evolution  toujours  rapide 
de  cette  derniere  affection  ne  permet  pas  de  lui  attribuer  une  lesion 
r^nale  de  cette  nature.  Cette  nephrite  interstitielle,  generalement  peu 
accus^e,  s'explique  sans  doute-  suffisamment  par  Fage  avance  des 
malades. 

La  congestion  du  rein  qui  accompagne  la  cirrhose  hepatique  est 
g^neralement  consideree  comme  la  consequence  indirecte  de  cette 
derniSre,  et  attribuee  a  1'ascite,  qui  gene  la  circulation  renale  en  com- 
primant  la  veine  cave.  Cette  congestion  passive  cede  a  revacuation 
du  liquide  ascitique.  Mais,  a  son  tour,  cette  evacuation,  lorsqu'elle  est 
rapide  et  complete,  peut  amener,  par  decompression  brusque,  une 
congestion  active  de  Torgane,  ainsi  que  l'a  signale  M.  Rendu. 

La  deg^nerescence  graisseuse  du  rein,  qui  s'observe  quelquefois 
chez  les  cirrhotiques,  est  rattach^e  parM.  Lancereaux  ralcoolisme. 
Quant  k  celle  des  canc^reux,  elle  parait  devoir  ^tre  attribuee  beaucoup 
plut6t  h  la  cachexie  cancereuse  qu'a  Taffection  hepatique  elle-m6me 
Elle  accompagne,  en  ofret,  les  cancers  visceraux  quel  que  soit  leur 
si6ge,  et  ne  semble  pas  plus  frequente  dans  ceux  du  foie.  Cette 
observation  s'applique  egalement  h  la  deg^n^rescence  amyloide 
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Comme  on  le  voit,  dans  rinterpretation  des  l^sions  renales  qui 
accompagnent  les  affections  du  foie,  les  auteurs  invoquent  toujours 
soit  une  concomitance,  soit  une  influence  indirecte  de  la  lesion  du  foie 
sur  celle  du  rein. 

Bien  peu  paraissent  songer  k  une  influence  directe.  Pourtant, 
ainsi  que  nousTavonsvu,  M.  Bouchard  Tadmet.  Apres  lui,  M.  Huchard 
reconnait  que,  «  lorsque  la  cellule  hepatique  ne  remplit  plus  qu'im- 
parfaitement  ses  fonctions,  le  passage  incessant  de  substances  toxi- 
ques  et  irritantes  enflamme  le  rein,  et  les  urines  se  chargent  d'albu- 
mine  ».  Suivant  M.  Rendu,  « lorsquele  foie  estmalade,  lerein  ne  tarde 
pas,en  general,  asubirles  effets  de  toutes  les  substances  irritantes  qu'il 
est  charge  d'eliminer,  et  il  en  resulte  une  nephrite  congestive  ».  La 
congestion  renale  est,  en  effet,  diflicile  a  expliquer  autrement,  lorsqu'il 
n'existe  pas  d'ascite.  Mais  les  autres  alterations  des  reins  ne  peuvent- 
elles  reconnaitre  la  meme  pathogenie  ?  Le  passage  prolonge  de  mate- 
riaux  toxiques  ne  peut-il  amener  la  degen^rescence  granulo-graisseuse  ? 
Enfin,en  cequi  concerne  la  pathogenie  de  la  nephrite  interstitielle  qui 
accompagne  la  cirrhose,  comment  ne  songerait-on  pas  a  la  rappro- 
cher  de  la  nephrite  interstitielle  des  goutteux,  lorsqu'on  sait  queUe 
abondante  elimination  d'urates  se  produit  au  cours  de  la  cirrhose? 

Ainsi  que  nous  Tavons  vu  au  debut  de  cette  etude,  H.  Molliere 
admet  que  certaines  lesions  des  reins  peuvent  etre  dues  ^  Finsuflisance 
hepatique.  Voici  ses  conclusions  : 

«  1°  On  peut  observer  des  nephrites  aigues  et  chroniques  dans  le 
cours  des  maladies  du  foie,  mais  la  nephrite  aigue  parait  etre  de 

beaucoup  la  plus  rare  ; 

«  2°  EUes  ont  vraisemblablement  pour  cause  l'action  irritante  des 
produits  toxiques  du  sang,  qui,  n'elant  plus  arrStes  et  detruits  par  le 
foie,  traversent  necessairement  les  reins; 

«  3°  II  est  possible  d'expliquer  rationnellement  par  un  mecanisme 
dependant  de  lesions  partielles  du  foie  la  genese  de  veritables  mala- 
dies  de  Bright  en  dehors  de  toute  autre  donnee  6tiologique,  et  sur  ce 
point  Tattention  doit  etre  fixee  desormais.  » 

Sans  doute,  nous  le  repaons,  il  n'est  guere  possible,  en  clinique, 
d'apportcr  des  observations  6tablissant  d'une  mani^re  absolument 
d^monstrative  la  subordination  des  lesionsrenales  h  l'affection  du  foie. 
Pourtant,  dans  quelques-unes,  on  ne  trouve  vraiment,  malgr6  un 
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interrogatoire  et  un  examen  minutieux  des  malades,  aucune  autre 
cause  aux  alterations  du  rein  que  rinsuflisance  hepatique.  Temoin 
le  cas  de  la  malade  qui  fait  le  sujet  de  notre  seconde  observation 
d'adenome.  Cette  femme,  kgee  de  trente  ans,  ne  presentait  aucun 
antecedent  pathologique  appreciable.  Elle  neparaissaitpas  etliylique. 
Son  affection  hepatique  evolue  en  trois  mois,  et  elle  succonibe  sans 
complication  infectieuse.  L'autopsie  montre  un  foie  totalement  envahi 
par  Tadenome,  et  des  reins  volumineux,  atteints  de  lesions  vascu- 
laires  et  epitheliales.  N'est-il  pas  rationnel  de  rattacher  ces  lesions 
renales  a  la  desorganisation  rapide  et  complete  du  parenchyme  hepa- 
tique  ?  Evidemment,  si  des  observations  de  ce  genre  se  multipliaient, 
elles  sufliraient  a  entrainer  la  conviction  :  malheureusement,  il  est  rare 
de  rencontrer  des  cas  ou  les  donnees  etiologiques  soient  aussi  simples. 

En  Tabsence  d'une  demonstration  clinique  suflisante,  nous  nous 
sommes  adresse  a  rexperimentation.  Ici,  nous  avons  eu  recours  a  diffe- 
rents  procedes.  Nous  avons  d'abord  cherche  a  produire,  chez  Tanimal, 
rinsuflisance  hepatique,  pour  examincr  ensuite  Tetat  des  reins.  Puis, 
dans  une  autre  serie  d'experiences,nous  avons  pratique  des  injections 
repetees,  soit  d'urine  provenant  de  malades  atteints  de  diverses  affec- 
tions  du  foie,  soit  des  substances  anormales  (comme  quantite  ou 
comme  qualite)  que  Fon  trouve  dans  Turine  des  hepatiques. 


§  2.  —  Experimentation. 

1°  Insuffi.sancc  h^patiqnc  exp6riinentalc.  —  Pour  realiser  experi- 

mentalement  rinsuflisance  hepatique,  on  peut  mettre  en  ceuvre  dif- 
ferents  procedes,  que  nous  allons  successivement  passer  en  revue. 

a)  ExTinpATioN  et  resection  dd  foie.  —  Les  premiers  essais  d'extir- 
pation  du  foie  paraissent  dus  Kunde,  qui  opera  sur  la  grenouille.  II 
fut  suivi  par  Moleschott,  qui  obtint  jusqu'i  trois  semaines  de  sur- 
vie,  puis  par  John  Miiller  et  Marcuse.  Stern,  Naunyn  et  Minkowski 
repelerent  rexpdrience  sur  des  oiseaux,  mais  aucun  de  ces  animaux 
ne  survecut  plus  de  vingt-quatre  heures.  Si  I'on  op6re  sur  des  ani- 
maux  d'ordre  plus  eleve,  tels  que  le  chien  (Schroder),  la  survie  est 
encore  moins  longue.  Aussi  les  experimentateurs  qui  suivirent  se 
contenterentde  resequer  desportions  plus  ou  moins  etendues  du  foie. 
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Cest  ce  que  fit  Ponfick  chez  le  lapin.  II  montra  que  cet  animal 
peut  survivre  Textirpation  des  trois  quarts  du  foie,  k  condition  que 
cette  extirpation  soit  pratiquee  en  plusieurs  s6ances.  Corona  prati- 
qua,  de  meme,  Tablation  partielle  du  foie  cliez  le  chien.  Enfm,  tout 
dernierement,  von  Meister  a  montre  qu'on  peut  extirper  jusqu'aux 
sept  huitiemes  du  foie,chez  le  chien,  sans  amener  la  mort  de  Tanimal. 
Mais  aucun  de  ces  auteurs  ne  s'est  occupe  specialement  de  Tetat  des 
reins  a  la  suite  de  Top^ration. 

Nous  ne  pouvions  avoir  recours  a  Textirpation  totale  du  foie,  chez 
la  grenouille  ou  chez  Toiseau,  parce  que,  chez  la  premiere,  la  slruc- 
ture  dn  rein  est  par  trop  differente  de  celle  du  rein  de  Fhomme,  et, 
chez  le  second,  rexistence  d'une  circulation  porto-renale,  par  Tanas- 
tomose  de  Jacobson,etablit  entre  le  rein  et  le  foie  des  rapports  unpeu 
particuliers.  Nous  nous  sommes  donc  contente  de  la  resection  du  foie, 
esperantainsi  determiner  un  certaindegre  d'insuffisance  fonctionnelle 
de  Torgane.  Masini  a  montre,  en  effet,  qu'apres  destruction  des  deux 
tiers  du  foie  le  serum  sanguin  detruit  rapidement  les  hematies,  fait 
deji  constate  par  Maragliano  dans  Tatrophie  hepatique.  Von  Meister 
a  observe,  dans  les  memes  conditions,  une  diminution  considerable, 
non  seulement  de  Turee,  mais  du  rapport  de  celle-ci  a  Fazote  total. 

Chez  neuflapins,  nous  avons  enleve,  en  une  seule  seance,  des  por- 
tions  de  foie  dont  le  poids  variait  entre  15  et  30  grammes  (c'est-i-dire 
le  quart  ou  la  moitie_du  foie). 

Quatre  de  nos  animaux  succomberent  au  bout  de  vingt-quatre  a 
quarante-huit  heures.  Un  cinquieme,  trouve  mourant  le  lendemain  de 
Toperation,  futtue  par  hemorrhagie,  et  Ton  injecta  20  centim.  cubes 
de  son  sang  defibrine  dans  les  veines  d'un  nouveau  lapin,  dont  la 
temperature,  au  bout  d'une  demi-heure,  s'eleva  de  39°, 4  &  40», 2.  (Cet 
effet  ne  se  produit  pas  avec  le  sang  defibrin^  normal.)  L'animal  se 
r6tablit  cependant. 

Des  quatre  autres  lapins,  deux  surv6curent  huit  et  dix  jours ;  les 
deux  autres  se  remirent  completement.  Fait  interessant  :  chez  ces 
deux  derniers,  la  ligature  s'etait  detachde  au  bout  de  quelques 
instants. 

Dans  aucun  cas,  Texamen  des  reins  ne  nous  montra  d'alleration. 
Quelques-uns  etaient  seulement  un  peu  congestionnes.  Ce  resultat 
semblerait  prouver,     premiere  vue,  que  rinsuffisance  partielle  du 
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foie  n'exerce  aucune  influence  sur  lerein.  Mais,  avant  d'admettre  cette 
interpretation,  il  n'est  pas  inutile  d'etudier  ce  que  devient  le  foie, 
la  suite  de  rexcision  d'un  ou  de  plusieurs  de  ses  lobes.  On  constate 
ainsi  que  cet  organe  possede  une  remarquable  aptitude  k  la  regene- 
ration.  Ce  fait  de  la  regeneration  du  tissu  hepatique  la  suite  des 
pertes  de  substance  a  ete  observe  par  un  grand  nombre  d'auteurs, 
mais  la  question  du  mecanisme  de  cette  regeneration  a  ete  diverse- 
sement  resolue.  On  peut  resumer  ainsi  les  opinions  qui  ont  ete  emises 
a  ce  sujet  : 

1°  Pour  certains  auteurs,  il  n'y  aurait  pas  regeneration  des  cellules 
hepatiques,  mais  seulement  proliferation  du  tissu  conjonctif  (Joseph, 
Mayer,  Frolich,  Uwersky,  Hofmeier,  Pisenti).  M.  Terrillon  admet  que 
la  cicatrice  est  due  a  la  proliferation  de  rendothehum  peritoneal. 

2°  La  regeneration  se  fait  aux  depens  des  leucocytes,  qui  se  trans- 
forment  en  cellules  hepatiques  et  vaso-formatives  (Colucci). 

3°  Cest  la  proliferation  de  repithelium  biliaire  qui  amene  la  rege- 
neration  du  parenchyme  hepatique  (GrifHni). 

4°  Cette  regeneration  est  due  la  proliferation  des  cellules  hepa- 
tiques  elles-memes.  Ce  fait,  qui  n'est  plus  guere  conteste  aujour- 
d'hui,  a  ete  entrevu  par  Waldeyer  et  Severi,  puis  affirme  par 
Holm,  Hiittenbrenner,  Tillmanns,  Thiersch,  Klob,  Bottcher,  Tizzoni, 
Corona,  et  surtout  par  Ponfick. 

5°  D'apr^s  Petrone  et  Podwyssozki,  la  regeneration  se  fait  par 
proliferation  des  cellules  hepatiques  et  de  Tepithelium  biliaire,  pro- 
liferation  predominante  dans  les  unes  ou  dans  l'autre,  suivant  Tespece 
animale. 

Tout  dernierement,  von  Meister  a  montre  qu'il  n'y  a  pas  formation 
de  nouveauxlobules,  mais  seulement  hypertrophie  des  lobules  anciens, 
par  hyperplasie  cellulaire.  Ces  lobules  arrivent  ainsi  k  acquerir  trois 
ou  quatre  fois  les  dimensions  d'un  lobule  normal.  Gr^ce  ce  pro- 
cessus,  apr^s  lablation  des  sept  huiti^mes  du  foie,le huitieme  restant 
peut,  en  Tespace  de  deux  mois  environ,  arriver  par  son  hypertrophie 
k  r^tablir  le  poids  normal  de  Torgane. 

Cette  remarquable  aptitude  de  reg^neration  a  6te  egalement  obser- 
vee  chez  Fhomme,  et  c'est  gr^ce  k  elle  qu'on  a  pu  res^quer  des 
fragments  de  foie  plus  ou  moins  etendus,  dans  des  cas  de  kyste  hyda- 
tique  surtout.  D'ailleurs  elle  n'attend  meme  pas  Tintervention  chirur- 
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gicale  pour  se  manifester.  Diirig,  dans  dix-sept  cas  de  kyste  hyda- 
tique,  a  constate  une  hypertrophie  comperisatrice  du  foio,  se  produi- 
sant  non  seulement  dans  le  lobe  atteint,  mais  encore,  et  m6me  surtout, 
dans  les  autres  lobes.  Ponfick  a  fait  des  constatations  analogues.  Cest 
du  reste  la  un  processus  general,  qui  ne  s'observe  pas  seulement  en 
cas  de  traumatisme  ou  de  tumeur.  Brodowski,  M.  Ilanot,  Tont  cons- 
tate  dansla  cirrhose.  De  m6me,  Tatrophie  d'un  lobe  du  foie,  consecu- 
tive  a  la  ligature  de  son  canal  excreteur,  s'accompagne  d'une  hyper- 
trophie  du  reste  de  Torgane  (Nasse).  Or,  ce  processus  anatomique 
compensateur  se  double  evidemment  d'un  processus  physiologique 
similaire.  On  comprend  ainsi  commentdes  lesions  m6me  tres  etendues 
du  foie  permettent  cependant  la  survie,  et  c'est  peut-6tre  ce  qui  ex- 
plique  que  leur  retentissement  sur  le  rein  ne  soit  pas  plus  accuse. 
Voila  pourquoi  nous  avons  cru  devoir  insister  un  peu  sur  ce  point.  Si 
ce  processus  de  regeneration  n'a  rien  de  particulier  au  foie,  il  parait 
s'exercer  dans  cet  organe  avec  une  activite  toute  speciale. 

b)  LiGATURE  DE  l'artere  HEPATiQUE.  —  Cettc  operaliou  difficile  a 
•d'abord  ete  pratiquee  par  Malpighi,  puis  par  Simon  (de  Metz)  sur  le 
pigeon,  par  Kottmeier,  Rohrig,  Schiff  et  Betz,  Cohnlieim  et  Litten, 
Stolnikow,  deDominicis,  Arthaudet  Butte,  Zillessen.  Elle  ne  permet 
generalement  quune  survie  tres  courte,  de  moins  do  vingt-quatre 
heures.  Aussi  n'eut-elle  pas  pu  nous  fournir  de  resultats,  au  point  de 
vue  special  qui  nous  occupe,  et  nela  signalons-nous  que  pour  memoire, 
comme  maniere  de  produire  rinsuffisance  hepatique  (il  se  produitune 
necrose  rapide  du  parenchyme). 

Kiithe  lia  le  tronc  cceliaque,  chez  le  lapin.  Slosse,  Contejean,  ont 
pratique,  chez  le  chien,  la  ligature  des  trois  arteres  de  Tintestin  (la 
coeliaque  et  les  deux  mesenteriques).  Mais  cette  operation  retentit  sur 
trop  d'organes,  et,  par  suite,  ses  resultats  sont  trop  complexes,  pour 
qu'il  nous  fut  possible  de  Futiliser.  D'ailleurs,  elle  aussi  ne  permet 
qu'une  survie  de  quelques  heures. 

Enfin  Bonome  fit  Fextirpation  du  ganglion  coeliaque.  D'apres  lui, 
cette  operation  agirait  en  diminuant  la  pression  dans  l'artere  hepa- 
tique,  et  equivaudrait  ainsi  k  une  ligature  incomplete  de  cette  artere. 
L'etat  des  reins  ne  fut  pas  examine. 

Nous  ne  signalons  que  pour  mdmoire  la  ligature  de  la  veino  cave 
inf^rieure  au-dessus  du  foie,  faite  par  Picard  et  Rohrig. 
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c)  LiGATURE  DE  LA  vEiNE  PORTE.  —  La  ligature  brusque  de  la  veine 
porte  (CL  Bernard,  Moss,  Ludwig  et  Thiry,  Schiff,  Chassagne, 
Beclard,  Tappeiner,  Roger)  est  passible  de  la  m^me  objection  que 
celle  de  Tartere  hepatique  :  en  quelques  heures  au  plus,  elle  amene 
la  mort  au  milieu  de  phenomenes  de  coma.  En  revanche,  si,  a 
Texemple  d'Ore,  de  CL  Bernard,  de  Notkin,  de  Solowieff,  on  pratique 
la  ligature  lente  duvaisseau,  enrentourant  d'unfil  dont  on  laisse  passer 
les  chefs  par  la  plaie  abdominale,  de  fagon  ^  pouvoir  le  serrer  un  peu 
plus  tous  les  jours,  Fanimal  survit.  Mais,  du  merne  coup,  le  but  de 
roperation  est  manque,  en  ce  sens  que  rinsuffisance  hepatique  ne  se 
produit  pas.  La  lenteur  avec  laquelle  s'effectue  la  thrombose  de  la 
veine  permet  le  developpement  d'une  circulation  collaterale  suffi- 
sante  (1)  (Cl.  Bernard,  Schiff),  analogue  a  celle  qui  se  forme  chez 
rhomme,  dans  certains  cas  de  cirrhose.  Andral,  Gintrac,  Frerichs, 
Alexander,  Leyden,  ont  ainsi  observe  la  persistance  du  fonctionne- 
ment  du  foie  a  la  suite  de  la  thrombose  de  la  veine  porte  chez 
Thomme. 

Nous  avons  pratique  sur  un  chien  la  ligature  lente  de  la  veine 
porte.Il  a  survecu  sans  presenter  aucun  phenomene  morbide. 

cl)  Injections  dans  la  veine  porte.  —  Nous  avons  alors  essaye  de 
produire  par  embolie  robstruction  de  la  plupart  des  rameaux  de  la 
veine  porte.  Pour  cela,  nous  avons  injecte  unlapin,  dans  une  branche 
afferente  de  cette  veine,  un'  centimetre  cube  de  poudre  de  charbon 
en  suspension  dans  Teau.  L'animal  a  survecu  sans  presenter  aucun 
phenomene  pathologique.  Chez  un  autre  lapin,  nous  avons  fait  une 
injection  semblable  k  la  dose  de  trois  centimetres  cubes  :  Tanimal  est 
mort  le  lendemain,  et  ses  reins  ne  nous  ont  offert  d'autre  alteration 
qu'une  congestion  assez  marquee. 

Chez  deuxautres  lapins,nous  avons  injecte  dans  la  veine  porte  deux 
centim^tres  cubes  de  poudre  de  lycopode  en  suspension  dans  Teau. 

(1)  II  se  produit  de  nombreuses  et  larges  anastomoses  entre  la  veine  porte  et  les 
veines  su8-h6patiques.  Or  «  la  circulation  du  foie  »,  dit  Cl.  Bernard,  «  est  telle 
qu'il  y  a  une  sorte  de  flux  et  de  reflux  oscillatoire  perp6tuel  entre  le  sang  de  la  veine 
porte  et  celui  des  veines  sus-h6patiques.  De  sorte  que,  la  veine  porte  6tant  obIit6r6e, 
le  sang  peut  parfaitement  entrer  dans  le  foie  par  les  veines  sus-h6patiques.  On  com- 
prend  que  les  mati^res  absorb6es  dans  l'intestin  arrivent  toujours  au  foie  directe- 
ment  ou  indirectement,  et  peuvent  y  subir  les  changements  ou  la  concentration 
qu'elles  y  doivent  eprouver  ». 
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Ils  sont  morls  au  bout  de  vingt-quatre  et  trente-sixheures.  Le  foie  pre- 
sentait,  dans  les  deux  cas,  une  ectasie  capillaire  tres  marquee,  avec 
degenerescence  d'un  grand  nombre  de  cellules  hepaliques.  Nous  n'y 
avons  pas  trouve  les  pseudo-tubercules  decrits  par  M.  Hipp.  Martin  a 
la  suite  derinjection  de  lycopode  dans  les  vaisseaux.  Quant  aux  reins, 
apart  un  certain  degre  de  congestion,  ils  etaient  absolument  sains. 

Nous  ne  faisons  que  signaler  ici  les  injections  de  substances 
irritantes  (telles  que  Falcool)  pratiquees  dans  la  veine  porte  par 
diff^rents  auteurs.  Elles  ont  ete  faites  dana  ]e  but  d'etudier  I  etat  du 
foie,  et  les  reins  n'ont  pas  ete  examines.  D'ailleurs,  Texamen  eut-il 
ete  fait,  nous  n'aurions  pu  en  utiliser  les  resultats,  car  il  eut  fallu 
faire  la  part  de  Taction  de  Falcool  lui-meme.  M.  Charrin,  a  la  suite 
d'injections  de  «  cadavres  bacteriens  »,  soit  dans  le  choledoque,  soit 
dans  le  tronc  porte,  a  observe  des  alterations  renales.  «  Les  epithe- 
liums,  au  niveau  des  tubes  contournes  surtout,  etaient  deformes, 
granuleux,  abrases  par  leurs  sommets,  soudes  par  leurs  cotes  ;  la 
lumiere  des  canaux  contenait  quelques  cylindres.  »  Mais,  dans  la 
pathogenie  de  ces  lesions,  comment  faire  la  part  de  ce  qui  revient  a 
Faction  des  toxines  microbiennes,  et  de  ce  qui  revient  a  la  suppres- 
sion  des  fonctions  du  foie  ? 

e)  FisTULE  poBTo-GAVE.  —  Eu  1877,  von  Eck  pratiqua  Fabouche- 
ment  de  la  veine  porte  dans  la  veine  cave,  par  une  anastomose 
longitudinale.  II  se  proposaitde  remedier  ainsi  ^tFascite  qu'entretient 
un  obstacle  persistant  k  la  circulation  porte.  Six  de  ses  chiens 
moururent  au  bout  de  deuxa  sept  jours ;  un  seul  survecut  (ilfut  perdu 
de  vue  au  bout  de  deux  mois  et  demi). 

Stolnikow  pratiqua  son  tour  Toperation,  en  liant  ensuite  le  bout 
superieur  de  la  veine  porte,  de  fa^on  k  soustraire  completement  le 
sang  porte  k  Faction  du  foie.  Ses  animaux  survecurent  jusqu'a  vingt 
jours. 

Enfin,  recemment,  Massen  et  Pavlow  pratiquerent  Toperation  sur 
une  soixantaine  de  chiens,  dont  quelques-uns  surv6curent  un  mois 
et  demi.  Certains  d'entre  eux  subirent,  en  outre,  Textirpation  de  la 
plus  grande  partie  du  foie,  ou  la  ligature  de  Fart^re  hepatique,  mais 
ceux-I^i  succomb6rent  au  bout  de  quelques  heures,  L'examen  anatomo- 
pathologique,  pratique  par  Uskow,  donna  les  resultats  suivants  : 

A  la  suite  de  Fop^ration,  le  foie  s'atrophie.  Tantot  il  s'agit  d'une 
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atropliie  simple,  tantot  il  s'y  joint  une  deg^nerescence  graisseuse 
plus  ou  moins  accus^e.  Quant  aux  reins,  leurs  epitheliums  sont 
atteints  de  tumefaction  trouble.  Suivant  les  cas,  cette  alt^ration 
s  etend  k  tout  rorgane,  ou  se  borne  a  certaines  de  ses  parties.  Parfois, 
enfin,  tous  les  tubes  se  montrent  remplis  de  petites  boules  hyalines. 

Pour  expliquer  ces  lesions  renales,  les  auteurs  font  deux  hypo- 
theses  :  ou  bien  elles  resultent  de  la  stase  sanguine  qui  se  produit 
dans  la  veine  renale  a  la  suite  de  Toperation,  ou  bien  le  parenchyme 
du  rein  se  trouve  irrite  par  les  produits  de  desassimilation  accu- 
mules  en  exces  dans  le  sang.  Afm  de  determiner  laquelle  de  ces  deux 
hypotheses  etait  la  vraie,  Pavlow  pratiqua  la  fistule  d'Eck,  puis,  au 
lieu  de  lier  le  bout  superieur  de  la  veine  porte,  il  lia  celui  de  la 
veine  cave.  La  stase  renale  se  trouvait  ainsi  considerablement 
augmentee,  tandis  que  Faction  du  foie  persistait.  Les  animaux  surve- 
curent  pres  d'un  an,  et  ne  presenterent  aucune  alteration  renale. 
Cest  donc  bien  a  la  suppression  de  Taction  du  foie  qu'etaient  dues 
les  lesions  du  rein  dans  les  experiences  primitives.  Or,  a  la  suite  de 
Toperation,  Hahn  et  Nencld  constaterent  une  forte  proportion  de 
carbamate  d'ammoniaque  dans  Furine  :  c'est  a  une  intoxication  par 
ce  sel  qu'ils  attribuent  les  phenomenes  observes,  et,  par  suite,  les 
lesions  renales.  Nous  verrons  ulterieurement  s'il  y  a  lieu  d'admettre 
cette  derni^re  partie  de  Tinterpretation. 

Depuis  lors,  Queirolo,  puis  M,  Lepine,  ont  pratique  de  nouveau  la 
fistule  d'Eck,  mais  sans  etudier  Tetat  des  reins  (1). 

Schrader,  dans  le  laboratoire  de  Naunyn,  essaya  d'aboucher  direc- 
tement  la  veine  porte  avec  la  veine  renale,  sans  obtenir  de  resultats 
satisfaisants. 

2«  Injection.s  d'urines  dc  cirrliosc  ct  de  cancer  du  loie.  — Chez  huit 

lapins,  nous  avons  pratique,  dans  la  veine  de  roreille,  des  injections 

(1)  II  est  curieux  de  noter  que  la  fistule  porto-cave  peut  se  trouver  naturellement 
realis^e  chez  rhomine.  cc  II  y  a  y>,  dit  01.  Bernard,  «  des  cas  d'anomalie  observes 
chez  rhomme,  dans  lesquels  la  veine  porte  allait  se  jeter  dans  la  veine  cave,  sans 
traverser  le  foie.  »  B6clard  rapporte  un  cas  de  ce  genre,  d(i  H  Abernethy.  Des  faits 
semblables  ont  ete  constates  chez  les  aniniaux,  et  01.  Bernard  en  d6crit  un.  Mais 
on  ne  saurait  assimiler,  au  point  de  vue  des  consequences,  une  disposition  cong6- 
nitale  il  la  meme  disposition  r6alis6e  artificiellement.  Oe  que  noue  avons  dit  de  la 
ligature  de  la  veine  porte  montre  bieu  Timportance  capitale  du  plus  ou  moins  de 
leuteur  avec  laquelle  se  trouve  cr66e  une  memc  anomalie  circulatoire, 
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repdtees  d'urine  provenant  de  malades  atteints  soit  de  cirrhose 
atrophique,  soit  de  cancer  du  foie.  La  toxicite  de  chacune  de  ces 
urines  avait  et6  determinee  prealablement,  par  la  methode  de  M.  le 
professeur  Bouchard.  Elle  se  montra  presque  toujours  sensiblement 
superieure  a  la  normale,  surtout  dans  les  cas  de  cirrhose.  Dans  un  de 
ces  cas,  la  dose  toxique  fut  de  20  c.  c.  par  kilogr.  (au  lieu  de  45). 

Nous  nous  sommes  servi,  autant  que  possible,  d'urines  fraiches, 
mais,  comme  la  plupart  de  ces  injections  ont  ete  pratiquees  en  ete,  et 
que  les  urines  fermentent  rapidement  en  cette  saison,  nous  avons 
presque  toujours  ajoute  un  peu  de  naphtol  (3  a  Turine,  quelque  temps 
avant  de  la  fdtrer.  M.  Roger  s'est  assure  que  la  fermentation  de  Turine 
se  trouve  ainsi  prevenue,  ou  tres  rapidement  arretee,  et  qu'en  meme 
temps  sa  toxicite  ne  se  trouve  pas  accrue. 

Le  nombre  des  injections  a  varie  entre  quatre  et  six,  et  la  quantite 
totale  d'urine  injectee  entre  40  et  110  c.  c. 

Un  de  nos  lapins,  ayant  regu  de  Turine  legerement  fermentee,  pre- 
senta,  k  Tautopsie,  des  abces  miliaires  du  rein.  Ce  cas  etant  mis  de 
cote,  il  nous  en  reste  sept,  dans  lesquels  nous  avons  trouve,  part  la 
congestion,  qui  est  constanle,  trois  fois  seulement  des  lesions  renales. 
Dans  ces  trois  cas,  Furine  provenait  de  cirrhotiques.  En  revanche, 
Turine  des  malades  atteints  de  cancer  du  foie  n'a  jamais  produit  de 
lesions  renales  (cette  urine  est  d'ailleurs  generalement  moins  toxique 
que  celle  des  cirrhotiques), 

Des  trois  reins  alteres,  deux  ne  nous  ont  presente  que  des  lesions 
treslegeres:  sur  quelques  tubes  contournes,  Fepithelium  etait  p41e, 
et  qk  et  la  en  voie  de  desintegration  granuleuse.  En  revanche,  sur  le 
troisieme  rein,  provenant  du  lapin  qui  avait  regu  rurine  la  plus  toxi- 
que,  presque  tous  les  tubes  contournes  et  les  branches  ascendantes 
etaient  atteints.  Le  protoplasma  cellulaire  avait  perdu  son  aspect 
granuleux  normal.  II  etait  devenu  presque  homogene;  les  cellules 
paraissaient  fusionnees  entre  elles  et  avaient  perdu  leur  noyau.  et 
la,  sur  une  plus  ou  moins  grande  longueur,  repithelium  se  trouvait 
detach6,  et  tombe  dans  la  lumiere  du  tube,  sons  forme  d'un  cylindre 
irregulier,  16gerement  granuleux.  Sur  d'autres  tubes,  vus  en  coupe 
transversale,  on  ne  distinguait  plus  ni  lumiere  centrale,  ni  contours 
cellulaires,  ni  noyaux :  le  tout  etait  fondu  en  une  boule,  tantot  assez 
foncee  et  presque  homogene,  tantot  plus  claire  et  grenue.  Ca  et 
la,  enfin,  certaines  cellules  epitheliales  presentaient  des  vacuoles. 
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Les  tubes  collecteurs  etaient  sains.  Ils  contenaient  des  cylindres 
hyalins  et  des  cylindres  granuleux. 

Le  seul  fait  que,  dans  quatre  cas,  ces  injections  rep6tees  d'urine 
n'ont  amene  aucune  lesion  renale,  suffirait  a  montrer  que  les  altera- 
tions  observees  dans  les  trois  autres  cas  dependent  bien  des  proprie- 
tes  parliculieres  que  possedaient  alors  les  urines.  Neanmoins,  pour 
prevenir  toute  objection,  nous  avons  pratique,  chez  deux  lapins,  des 


FiG.  3.  —  La]}in.  —  Injections  iatra-veineuses  d'urine  de  cirrhose  atrophique. 
Aspect  pdle  de  r^pithelium  des  tubes  contourn6s,  et  disparition  des  noyaux. 
(Fixation  par  le  sublim^.  Eosine  et  hemateine.) 

injections  d'urine  provenant  d'hommes  bien  portants.  Les  deux  ani- 
maux  ayant  survecu  chacun  a  six  injectionsde  15  centim.  cubes,  nous 
les  avons  sacrifi(5s,  et  leurs  reins  ne  nous  ont  montre  aucune  autre 
alteration  qu'un  certain  degrd  de  congestion. 

Les  exp^riences  prec^dentes  etablissent  que,  dans  certaines  affec- 
tions  hepatiques  sans  ictere,  les  urines  possedent  une  action  nocive 
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pour  1'epithelium  renal.  Mais,  ici,  la  meme  question  se  pose  qu'^i 
propos  de  1'ictere :  quels  sont  les  principes  nocifs  pour  le  rein  ? 
Pour  repondre  k  cette  question,  il  faut  d'abord  examinerles  modifica- 
tions  que  les  affections  hepatiques  font  subir  la  composition  de 
l'urine,  puis,  apres  avoir  daermin^  les  elements  anormaux  qu'elle 
renferme,  experimenter  leur  action  sur  repithelium  renal. 

Or  les  modifications  que  les  affections  du  foie  impriment  k  la  com- 
position  de  Turine  (en  dehors  de  Fictere)  proviennent  presque  toutes 
de  Tentrave  apportee  a  la  fonction  ureopoietique  de  Forgane. 

Nous  n'avons  pas  a  rappeler  ici  les  arguments  qui  permettent  de 
considerer  le  foie  comme  le  lieu  principal  de  la  formation  de  l'uree 
dans  rorganisme.  On  sait  que  cette  fonction,  jadis  attribuee  au  rein 
par  Nysten,  Comhaire,  Richerand,  Hoppe- Seyler,  Zalesky,  fut 
rapportee  au  foie  par  Fourcroy  et  Vauquelin,  Prevost  et  Dumas, 
mais  surtout  par  Meissner.  Depuis  lors,  les  travaux  de  Bouchardat, 
Goethgens  et  Heynsius,  Cyon,  Murchison,  de  M.  le  professeur 
Brouardel,  de  Charcot,  de  Lecorche,  de  Schroder,  etc,  enfin,  en 
dernier  lieu,  de  von  Meister,  ont  mis  hors  de  doute  ce  fait  que,  si  le 
foie  n'est  pas  Funique  organe  ou  se  produise  Furee,  il  est  du  moins 
celui  auquel  revient  la  part  la  plus  importante  dans  la  formation  de 
ce  corps. 

M.  Brouardel  a  montre  que  Turee  augmente  dans  Turine  au  cours 
des  maladies  du  foie  qui  s'accompagnent  d'une  congestion  active  de 
Forgane  (Bouchardat  a  observe  jusqu'a  134  gr.  d'uree  dans  un  cas  d'ic- 
tere  emotif),  et  qu'inversementelle  diminue,  parfois  considerablement, 
dans  celles  qui  entravent  plus  ou  moins  son  fonctionnement.  Les 
recherches  recentes  de  Darier,  Genevoix,  Sobolewski,  etc,  n'ont  fait 
que  confirmer  cette  loi. 

Dans  la  cirrhose  atrophique,  dans  le  cancer  du  foie,  Furee,  au  lieu 
de  representer  84  a  87  p.  100  de  Fazote  total  des  urines,  peut  tomber 
klO-p.  100  (Gumlich).  On  Fa  meme  vue  disparaitre  completement 
dans  certains  cas  d'atrophie  aigue  du  foie  (Brouardel.  Frerichs). 

Or  Turee  est-elle  toxique  ?  Pour  Wilson,  elle  ^ait  tres  toxique. 
Segalas,  Zalewsky,  admirent  egalement  sa  toxicite,  et  Grehant  et 
Quinquaud  determinerent  des  accidents  en  Tinjectant  dans  le  tissu 
cellulaire.  Mais  Treitz,  Tayant  injectee  dans  les  veines,  n'observa 
aucun  symptome,  et  Ritter  montra  que  rinjection  d'uree  pure  ne 
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donne  pas  d'accidents.  M.  Cuffer  arriva  a  la  m^me  conclusion.  Enfm 
M.  Bouchard  a  montre  que  Turee  est,  en  realite,  tr6s  peu  toxique, 
puisque  la  dose  mortelle  s'eleve  k  6  gr.  43  par  kilogr.  Encore  la  mort 
resulte-t-elle  d'une  simple  influence  physique,  par  suite  de  Faugmen- 
tation  enorme  de  la  densite  du  sang. 

Cependant,  dernierement,  Mya  a  pretendu  que  Fon  pouvait  deter- 
miner  une  veritable  nephrite  par  des  injections  repetees  de  fortes 
doses  duree.  L'albuminurie  apparaitrait  aubout  de  quelques  jours,  et 
irait  croissant  jusqua  la  mort.  Le  fait  presentant  un  grand  interet 
au  point  de  vue  qui  nous  occupe,  nous  avons  cherche  a  le  verifier. 

3°  injections  d'ur6c.  —  Nous  avons  injecte,  en  deux  fois,  dans  la 
veine  de  1'oreille  d  un  lapin,  10  centim.  cubes  d'une  solution  a  parties 
egales  d'eau  et  d'uree.  A  la  suite  de  la  premiere  injection,  ]'animal 
presenta  des  convulsions  passageres.  II  succomba  le  lendemain  de  la 
seconde. 

Un  deuxieme  lapin  regut,  de  meme,  quatre  injections  de  5  centim. 
cubes  d'une  solution  d'uree  a  50  p.  100.  II  mourut  le  soir  de  la  qua- 
trieme. 

Les  reins  de  ces  deux  lapins  se  montrerent  sensiblement  sains.  Ils 
etaient  seulement  congestionnes,  et  l'un  d'eux  presentait  un  leger 
etat  trouble  de  repithelium  des  tubes  contournes.  Mais  cette  altera- 
tion  est  k  peu  pres  constante  dans  les  congestions  renales  un  peu 
accusees  (Cornil  et  Brault),  et,  quant  a  la  congestion,  elle  s'explique 
ici  par  Tenormite  relative  de  la  dose  employee. 

L'ureene  parait  donc  pas  6tre  toxique  pour  le  rein.  Bienplus,  loin 
de  constituer  un  danger  pour  cet  organe,  elle  represente,  au  con- 
traire,  un  element  indispensable  a  son  bon  fonctionnement.  On  pour- 
rait  dire,  eneffet,  que  c'est  le  diuretiquephysiologique.  Sa  diminution, 
dans  les  affections  hepatiques,  doit  donc  entraver  la  fonction  renale. 
«  Quand  Turee  n'est  plus  fabriqu^e  dans  le  corps,  le  rein,  m6me  nor- 
mal.cesse  demanifester  son  fonctionnement  »  (Bouchard).  Onsait,  en 
effet,  combien  la  diurese  se  trouve  abaissee  dans  la  cirrhose  et  le 
cancer  du  foie, 

Mais  la  diminution  de  Furde  n'a  pas  seulement  pour  effet  de  priver 
le  rein  d'un  element  necessaire  k  Fintc^grite  de  son  fonctionnement. 
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EUe  entraJne  l'apparition  ou  raugmentation,  dansl'urine,  d'une  serie 
de  produits  de  desassimilation  plus  ou  moins  imparfaitement  oxydes 
(matieres  extractives,  sels  ammoniacaux,  etc),  et  aussi  plus  ou 
moins  toxiques,  car  «  plus  les  produits  de  desassimilation  sont  oxy- 
des,  moins  ils  sont  toxiques  »  (Bouchard).  Nous  allons  les  passer  en 
revue  successivement. 


40  injection!»  de  maiiSres  extractives.  —  On  a  coutume  de  designer, 
sous  le  nom  collectif  de  «  matieres  extractives  »,  une  serie  de  corps 
qui  resultent  de  la  desassimilation  imparfaite  des  albuminoides,  et 
qui,  au  point  de  vue  chimique,  rentrent  dans  la  classe  des  acides 
amides.  Les  principaux  de  ces  corps  sont  :  la  leucine,  la  tyrosine,  la 
xanthine  et  riiypoxanthine,  la  creatine  et  la  creatinine,  la  guanine, 
la  taurine,  le  glycocolle,  etc.  On  admet  generalement  que  ces  corps 
representent  des  phases  intermediaires  de  la  transtbrmation  des 
albuminoides  en  uree.  Kiihne  a  montre  que  les  deux  premiers 
resultent  de  raction  de  la  trypsine  sur  les  peptones. 

A  Fetat  normal,  ces  corps  manquent  ou  n'existent  qu'en  tres  faible 
quantite  dans  Turine.  La  leucine,  la  tyrosine,  la  creatine  y  font  defaut ; 
la  xanthine  et  rhypoxanthine  ne  s'y  trouvent  qu'a  Fetat  de  traces  (2  a 
3  centigr.  d'hypoxanthine,  d'apres  Salomon  et  von  Noorden  ;  environ 
0,005  milligr.  de  xanthine,  d'apres  Neubauer) ;  seule,  la  creatinine 
atteint  0,45  centigr.  a  1  gr.  30  par  jour  (Neubauer,  Munk,  Stop- 
czansky). 

Frerichs  et  Stoedeler,  les  premiers,  remarquerent  que,  dans  les  cas 
d'atrophie  aigue  du  foie,  Turine  contenait  invariablement  dela  leucine 
et  de  la  tyrosine.  Schultzen  et  Riess,  Wirsing,  confirmerent  le  fait. 
D'apres  Harley,  ces  deux  substances  s'observent  aussi  bien  dans 
Tatrophie  chronique  que  dans  Tatrophie  aigue  du  foie.  Griesinger 
trouva  de  la  leucine  et  de  la  tyrosine  dans  Turine,  chez  un  malade 
atteint  d'adenome  du  foie.  Gumlich  signala  raugmentation  des 
matieres  extractives  dans  Turine  des  cirrhotiques.  La  quantite  de 
tyrosine  ainsi  elimin6e  pourrait  s'61ever  jusqu'^i  1  gr.  50  par  jour 
(Schultzen  et  Riess).  Rohmann  trouva  de  meme  que,  dans  ratrophie 
aigue  du  foie,  la  xanthine  etait  plus  que  doublee. 
,  La  plupart  des  auteurs  expliquent  cette  augmentation  des  matieres 
extractives,  dans  les  maladies  du  foie,  par  rabsence  de  leur  transfor- 
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mation  en  ur^e,  mais  d'autres,  avec  Leyden  et  Liebermeister,  les 
considerent  (du  moins  la  leucine  et  la  tyrosine)  comme  des  produits 
directs  de  la  desint^gration  des  cellules  hepatiques. 

Ces  corps  sont-ils  toxiques?  —  Frerichs  fit  des  injections  intra- 
veineuses  de  leucine  et  de  tyrosine,  sans  constater  aucun  desordre 
important.  Pour  Feltz  et  Ritter,  la  leucine  et  la  tyrosine  ne  sont  pas 
toxiques  ;  il  en  serait  de  meme  de  la  xanthine  et  de  rhypoxanthine. 
Pour  Challan,  la  creatine  est  toxique.  Injectee  dans  le  sang,  elle 
altere  les  globules  rouges,  et  amene  meme  la  respiration  de  Cheyne- 
Stokes  (CufTer).  Mais  Testut,  Feltz  etRitter,  M.  Bouchard,  contestent 
sa  toxicite.  Ranke  et  Schiffer  admettent  que  la  creatinine  n'est  pas 
toxique,  tandis  que,  pour  Feltz  et  Ritter,  elle  est  plus  toxique  quela 
creatine.  Elle  entrerait  pour  une  part  dans  la  toxicite  de  Textrait  de 
viande  (Bouchard)  :  «  les  effets  de  stimulation,  puis  de  depression 
musculaire,  kii  sont  attribuables  ».  Enfin  la  taurine,  a  la  dose  de 
0  gr.  50  centigr.  parkilogr.,  serait  sans  effet. 

Pour  M.  A.  Gautier,  la  toxicite  des  matieres  extractives  est  tres 
grande,  tandis  que,pour  Albertoni,  «  la  leucine  et  la  tyrosine  n'exer- 
cent  aucune  action  deletere  sur  rorganisme,  et  la  xantliine  et  ses 
derives  ne  sont  que  tres  faiblement  toxiques  » . 

On  voit  quel  desaccord  regae  sur  cette  question  de  la  toxicite  des 
matieres  extractives.  Quant  a  leur  action  sur  le  rein,  elle  n'a  guere 
ete  etudiee  que  par  M.  Gaucher  (1). 

Cet  auteur  pratiqua,  sur  six  cobayes,  des  injeclions  repetees  de 
leucine  et  de  tyrosine,  de  creatine,  de  creatinine,  de  xanthine  et 
d'hypoxanthine,  en  sokitions  tres  etendues.  Les  doses  totales  furent 
de  11  (xanthine),  12  (tyrosine),  25  (hypoxanthine),  35  (leucine), 
60  (creatine),  et  72  (creatinine)  centigr.  Les  animaux  succomberent 
tous,  sauf  un  que  Ton  dut  sacrifier. 

M.  Gaucher  trouva  constamment,  Tautopsie,  des  lesions  renales. 
A  l'oeil  nu,  tant6t  les  reins  etaient  congestionnes,  tantot  ils  presen- 
taient  Taspect  du  gros  rein  blanc.  A  la  coupe,  ils  offraient  des  stries 
alternativement  pales  et  rouges.    L'examen  histologique  montra 

(1)  Ebstein,  en  indiquant,  dans  son  travail  siu-  les  alt6rations  rgnales  du  diab^te, 
r6tat  granulo-graisseux  avec  necrose  de  coagulation  cons6cutive  de  r6pitli61ium  des 
tubes  contournes,  dit  qu'on  retrouve  cette  alt6ration  lorsqu'on  vicie  le  sang  par 
certains  principes  toxiques,  tels  que  la  tyrosinei 
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invariablement  une  degenerescence  granulo-graisseuse,  plus  ou  moins 
avancee,  de  F^pithelium  des  tubes  contourn^s. 

Nous  avons  repris  ces  experiences,  en  injeclant  t  des  cobayes  des 
solutions  de  leucine,  tyrosine,  creatine,  creatinine  et  hypoxanthine, 
au  m^me  titre  que  celles  de  M.  Gauclier.  J.es  doses  totales  furent 
de  77  (leucine),  17  (tyrosine),  54  (cr^atine),  42  (creatinine)  et 
18  (hypoxanthine)  centigr.  Tous  nos  animaux  succomberent,  apres 
avoir  presente  une  diminution  croissante  de  la  diur6se,  comme  ceux 
de  M.  Gaucher. 

L'autopsie  nous  montra  des  reins  daspect  generalement  normal, 
mais  presentant,  k  Texamen  histologique,  des  alterations  plus  ou 
moins  etendues  des  tubes  contournes.  et  \k,  repithelium  se  colo- 
rait  mal ;  il  etait  en  etat  de  desintegration  granuleuse  ;  sur  certains 
tubes,  il  s'y  joignait  de  la  degenerescence  graisseuse.  Ces  lesions, 
bornees  un  nombre  de  tubes  assez  restreint  chez  les  animaux 
intoxiques  par  la  cr^atine,  la  creatinine  et  rhypoxan- 
A    thine,  etaient  beaucoup  plus  accusees  chez  le  cobaye 


tue  par  la  tyrosine,  malgre  Finferiorite  de  la  dose. 
Une  mention  speciale  doit  etre  reservee  aux  reins  du 


I  wl    cobaye  intoxique  par  la  leucine.  Ici,  le  rein  gauche  pre- 
yfU^w      sentait  un  aspect  particulier  :  de  volume  sensiblement 

FiG.  i  —  Rein  i^o^n^^l»     etait  parseme,  sur  sa  surface,  d'un  tres  grand 
gauclieduco-  nombre  de  petits  kystes,  regulierement  spheriques,  gros 
baye  intoxi-  comme  une  t^te  d'epingle,  et  remplis  d'un  liquide  trans- 
qu6parlaleu-  parent.  Ces  kystes  se  retrouvaient  dans  Tepaisseur  de  la 
substance  corticale,  quoiqueen  moins  grand  nnmbre.  I.e 
rein  droit  n'en  presentait  que  trois  ou  quatre.  A  Fexameii  hit^lolo- 
gique,  ces  kystes  se  montrerent  tapisses  par  places  d'un  epithelium 
cubique,  au-dessous  duquel  se  voyait  une  tres  mince  couche  fibrillaire. 

II  n'existait  aucune  alteration  appreciable  des  vaisseaux  et  des  glo- 
m^rules,  et  les  noyaux  ne  paraissaient  pas  augmentes.  Quant  aux 
cellules  des  tubescontournes,  lesunes  elaient  uniformement  pAles  (i), 
les  autres  trcs  eclaircies.  Certains  noyaux  etaient  augmentes  de  vo- 
lume  et  prenaient  k  peine  rhemat^ine. 

Cette  alteration  kystique  represente-t-elle  une  simple  coincidence, 
ou  est-elledue    Taction  de  la  leucine  ?  Nous  ne  saurions  trancher  la 


(I)  MM.  Cornil  et  Brault  ont  dficrit  cet  aspect  pAle,  comme  lav6,  de  r6pith61ium 
des  tubes  contournes,  dans  rempoisonnement  par  la  cantliaridine. 
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question.  Cependant  M.  Roger  nous  a  dit  avoir  observe  exactement 
la  meme  lesion  chez  un  cobaye  intoxique  par  surmenage.  Or  il  est  a 
remarquer  que,  dans  cet  etat  pathologique,  il  se  produit  une  forte 
augmentation  des  matieres  extractives  dans  reconomie.  Cela  permet 
de  supposer  que  c'est  bien  laleucine  qui,  dans  notre  cas,  a  amene  la 
lesion  renale. 

En  somme,  exception  faite  pour  ce  cas  particulier,  nos  resultats  con- 
firment  ceux  qu'a  obtenus  M.  Gaucher,  sauf  que  la  desintegration 
granuleuse  nous  a  paru  plus  frequente  que  la  degenerescence 
graisseuse. 

Nous  avons  injecte  egalement,  k  un  cobaye,  de  la  taurine  en  solu- 


FiG.  5.  —  Colaye  intoxique  par  la  taurine. 
Eclaircisaement  et  6tat  vacuolaire  de  repitWlium  des  tubes  contournes. 
(Fixation  par  le  Flemming.  Picro-carmin  et  carmin  t\  1'alun.) 

tion  ^lendue,  k  la  dose  totale  de  0,48  centigr.  Fait  curieux  :  Tanimal 
ne  succomba  pas  ces  injections.  II  dut  etre  sacrifi^,  et  cependant 
c'est  peut-^tre  chez  lui  que  nous  avons  observe  les  lesions  renales 
les  plus  avanc^es.  Sur  un  grand  nombre  de  tubes  contourn^s  et 
de  branches  ascendantes,  Tepithelium  etait  en  6tat  de  vacuolisa- 
tion.  Le  protoplasma  avait  presque  completement  disparu,  et,  sur 
certaines  cellules,les  noyaux  eux-memes  etaient  devenus  clairs.  Enfin 
quelques  tubes  collecteurs  contenaient  dcs  cylindres  granuleux. 
G. 
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o»  Injcctions  de  scls  ainmoniacaux.  —  De  toules  lcs  theories  qui 
ont  (^teproposees  pour  expliquer  le  mode  de  formationde  ruree,celle 
qui  s'appuie  sur  les  faits  les  plus  probants  est,  pout-6tre,  celle  de 
Sclimiedeberg,  qui  fait  deriver  Turee  de  Falbumine  par  Finterme- 
diaire  du  carbonate  d'ammoniaque.  Ona  montre  que  les  sels  ammo- 
niacaux,  apres  ingestion  (Coranda,  Salkowski)  ou  introduction  dans 
la  veine  porte  (von  Schroder,  Salomon),  se  transformaient  en  uree. 
Dans  les  affections  hepatiques,  Fammoniaque  urinaire  augmente 
proportionnellement  a  la  diminution  de  Turee.  Cest  ce  qui  a  ete  note 
dans  la  cirrhose  (Sladelmann,  Hallervorden,  Fawitzky,  Gumlich) 
et  dans  le  cancer  (Stadelmann,  Hallervorden).  La  quantite  d'ammo- 
niaque,  qui  est  normalement  d'environ  0,70  centigr.  par  vingt-quatre 
heures  (Neubauer),  a  ete  trouvee  doublee  par  Stadelmann.  Cet 
auteur  a  meme  vu  le  rapport  de  Tammoniaque  a  l  uree  s'elever 
::  2  :  l.  Weintraud  a  vu  rammoniaque  considerablement  augmentee 
dans  un  cas  dacholie.  EUe  etait  quintuplee  dans  un  cas  d'atrophie 
aigue  du  foie,  observe  par  A.  Frankel.  De  meme,  apres  Fextir- 
pdtion  du  foie,  elle  augmente  dans  Turine  de  la  grenouille  (Nebel- 
thau),  et  elle  apparait  dans  celle  des  oiseaux,  qui,  normalement, 
n'en  contient  pas.  S'appuyant  sur  ces  faits,  Miinzer  est  alle  jusqu'^i 
pretendre  que  c'est  laccumulation  des  sels  ammoniacaux  dans  lesang 
qui  produit  les  accidents  de  Tictere  grave'  (Frerichs  avait  deja 
attribue  la  m6me  origine  k  Turemie). 

Quelle  est  la  toxicite  des  sels  ammoniacaux  ?  Rosenstein,  ayant 
injecte  4  grammes  de  carbonate  d'ammoniaque  dans  les  veines 
d'un  chien  nephrectomise,  n'observa  que  des  manifestations  toxiques 
(convulsions)  fugitives.  Mais  M.  Cuffer,  ayant  repete  la  m^me  injec- 
tion  k  la  dose  de  8  grammes,  observa  la  respiralion  de  Cheyne- 
Stokes,  et  trouva  les  globules  rouges  tres  alteres.  M.  Bouchard 
admct  que  «  Tazote,  combine  sous  la  forme  d'ammoniaque,  est, 
pour  la  meme  dose,  quarante  fois  plus  toxique  que  combine  T^tat 
d'uree  »,  L'ammoniaque  produit  des  convulsions  et  une  hypothermie 
enorme.  La  mort  survient  k  la  dose  de  0,15  centigr.  par  kilogr.  Les 
recentes  experiences  de  Marfori  ont  confirme  cettetoxicit6. 

Afm  d'experimenter  la  toxicit6  des  sels  ammoniacaux  pour  le  rein, 
nons  avons  pratique,  cliez  le  lapin,  Tinjection  intra-veineuse  de  trois 
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de  ces  sels  :  le  carbamate,  le  lactate,  et  le  sulfoplidnate.  Nous  les 
avons  choisis  pour  les  raisons  suivantes  : 

D'apres  Drechsel,  ce  ne  serait  pas  le  carbonate,  mais  le  carbamate 
d'ammoniaque,  qui  donnerait  naissance  ruree  (1).  Nous  avons  vu, 
en  outre,  qu'apres  Foperation  d'Eck,  Hahn  et  Nencki  ont  attribue 
les  accidents  qui  se  produisent  k  raccumulation  du  carbamate  d'am- 
moniaque  dans  le  sang.  II  etait  donc  particulierement  interessant 
d'etudier  Faction  de  ce  sel  sur  les  reins. 

On  a  signale,  comme  nous  leverrons,  Tapparition  d'acide  lactique 
dans  le  sang  et  dans  Turine,  au  cours  de  certaines  maladies  du  foie. 
M^me,  d'apres  Walter,  Fammoniaque  excretee  dans  Turine  servirait 
k  la  neutralisation  des  acides  formes  dans  Forganisme.  Une  partie  de 
rammoniaque  eliminee  par  rurine  dans  les  maladies  du  foie  se  trouv^ 
donc  combinee     Tacide  lactique. 

Enfm  Faugmentation  des  acides  sulfo-conjugues  a  ete  egalemen 
signalee  au  cours  des  affections  hepatiques.  Mais,  comme  nous  devons 
y  revenir  ulterieurement,  nous  reserverons  pour  1'instant  la  question 
de  Faction  du  sulfophenate  d'ammoniaque,  et  nous  ne  nous  occuperons 
ici  que  des  deux  autres  sels. 

Nous  nous  sommes  d'abord  servi  d'une  solution  de  carbamate 
d'ammoniaque  k  0,40  p.  10.  Un  lapin  regut,  en  quatre  seances, 
8  centim.  cubes  de  cette  sokition  (donc  0,32  centigr.)  dans  la  veine 
de  l'oreiile.  II  succomba  apres  avoir  presente  quelques  convulsions. 
En  revanche,  injecte  sous  la  peau,  ce  sel,  quoique  assez  irritant 
localement,  se  montra  beaucoup  moins  toxique.  Un  cobaye  regut 
ainsi,  en  trente-cinq  seances,  70  centim.  cubes  d'une  solution  a 
0,20  p.  10  (donc  1  gr.  40)  sans  succomber. 

L'autopsie  ne  nous  montra  aucune  lesion  renale  chez  le  cobaye. 
Chez  le  lapin,  tout  se  bornait  a  une  sorte  de  degenerescence  vesicu- 
leuse  du  protoplasma  et  des  noyaux,  dans  Fepithelium  de  quelques 
tubes  contournes. 
Un  autre  lapin  regut,  en  cinq  doses,  6  gr.  50  de  lactate  d'ammo- 

(1)  Les  acides  amides  (glycocolle,  leucine,  tyrosine,  etc),  en  s'oxydant  dans  Tor- 
ganisme,  se  transformeraient  en  acide  carbamique.  Celui-ci  se  combinerait  h  Tam- 
moniaque.  Le  caftamate  d'ammoniaque,  en  perdant  de  l'eau,  se  transCormerait  en 
urcc.  En  cfTet,  le  carbamate  d'ammoniaque,  cbaufE6  ISO-UO",  donne  de  I'ur6e 
(Bassarow). 
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niaque  par  la  veine  de  roreille.  II  ne  pr6senta  aucun  ph6nom6ne 
pathologique,  et  fut  sacrifid  le  lendemain  de  la  derniere  injection.  A 
part  une  congestion  intense,  les  reins  etaient  k  peu  pr6s  sains.  Cest 
a  peine  si,  Qk  et  la,  quelqnos  collules  des  tubes  contonrn^s  se  mon- 
traient  en  voie  d'6claircissement. 

La  toxite  du  lactate  et  du  carbamate  d'ammoniaque  pour  le  rein 
parait  donc,  ensomme,  assez  peu  accusee. 


6»  injcctioMs  «racidc  lactiqiie.  —  Au  cours  de  la  cirrhosc  et  du  cancer 
du  foie,  von  Jaksch  et  Rokitansky  ont  signale  raugmentation,  dans 
Turine,  des  acides  gras  volatils  (acides  formique,  butyrique,  valeria- 
nique,  propionique,  acetique).  Normalement,  ils  n'y  existentqu'^  Tetat 
de  traces  :  or,  dans  les  maladies  precedentes,  on  les  a  vu  atteindre 
jusqu'^  1  gr.  parjour  {lipacidurie  de  von  Jaksch).  Dememe,  chezdes 
malades  atteints  d'atrophie  aigue  du  foie,  Schultzen  et  Riess,  Nencki 
et  Sieber,  A.  Frankel,  Poore,  Wirsing,  von  Noorden,  ont  note 
Tapparition,  dans  Furine,  de  Tacide  lactique,  qui  y  fait  defaut  nor- 
malement.  Enfm  Weintraud  a  trouve  une  assez  grande  quantite 
d'acide  sarcolactique  dans  un  cas  de  cirrhose  avancee.  Stadelmann, 
vonNoorden,ontobserve  des  faits  semblables.  Minkowski  et  Marcuse 
ont  vu  egalement  apparaitre  cet  acide  dans  les  urines,  k  la  suite 
de  Textirpation  du  foie  chez  Foiseau  et  la  grenouille,  et  Zillessen 
apres  laligature  de  Tartere  hepatique. 

Normalement,  en  effet,  Tacide  lactique,  produit  du  travail  muscu- 
laire,  parait  etre  retenu  et  detruit  par  le  foie  (Minkowski).  Quand  le 
fonctionnement  de  cet  organe  est  entrave,  Facide  lactique  s'accumule 
dans  le  sang.  Cest  pourquoi  Talcalinite  de  ce  milieu  a  ete  trouv^e  un 
peu  inferieure  a  la  normale,  dans  certains  cas  de  cirrhose  avanc6e. 
D'autre  part,  Walter  attribue  a  cette  diminution  de  l'alcalinite  du 
sang  raugmentation  de  rammoniaque  urinaire.  Du  moins,  chez  le 
chien,  rinjection  de  petites  doses  d  un  acide  fort  fait  apparaitre  Tam- 
moniaque  dans  les  urines  en  grande  quantit6. 

Nous  avons  inject6  dans  les  veines  d'un  lapin,  en  quatre  fois, 
5  gr.  d'acide  lactique  (en  solution  au  dixieme,  puis  au  cinquieme). 
L'animal  succomba  immediatement  apres  la  dernidre  injection,  etses 
reins  nous  presenterent  des  lesions  assez  accusees,  consistant  en  un 
eclaircissement  de  repitlielium  sur  un  grand  nombre  de  tubes  con- 


—  85  — 


tournes  et  de  branches  ascendantes,  avec  augmentation  de  volume, 
deformation,  quelquefois  meme  disparition  des  noyaux.  Les  tubes 
coliecteurs  etaient  generalement  sains. 

7°  Injections  dc  peptoncs.  —  On  croyait  jadis  que  les  peptones 
formees  dans  le  tube  digestif  traversaient  repithelium  intestinal, 
passaient  dans  la  veine  porte,  et  arrivaient  au  foie,  qui  leur  faisait 
subir  une  elaboration  particuliere.  Seegen  attribuait  meme  a  cet 
organe  la  propriete  de  les  transformer  en  sucre.  Les  recherches  de 
Wassermann  et  de  Diakonow  ont  defmitivement  etabli  que  les 
peptones  ne  passent  pas  telles  quelles  dans  le  sang,  mais  quavant 
d'6tre  absorbees  par  les  radicules  de  la  veine  porte  elles  sont  rame- 
nees  par  Fepithelium  intestinal  a  Fetat  d'albumine  du  serum.  Le  foie 
n'a  donc  pas,  dans  les  conditions  normales,  a  agir  sur  elles. 

Mais,  au  cours  de  certains  etats  pathologiques,  la  peptone  apparait 
dans  le  sang.  Or  les  travaux  de  Schmidt-Mulheim,  Hofmeister, 
Albertoni,  Fano,  ont  montre  sa  toxicite.  Elle  produirait  surtout  des 
phenomenes  de  narcose.  En  outre,  elle  diminue  ralcalinite  du  sang  et  le 
rend  incoagulable  (1),  au  moins  chez  le  chien.  La  dose  toxique  varie, 
d'apres  MM.  Bouchard  et  Roger,  entre  3  gr.  et  i  gr.  50  par  kilo- 
gramme.  EUe  est  d'autant  plus  faible  que  la  peptone  est  plus  ancien- 
nement  preparee,  ou  qu'elle  est  moins  pure  (sans  doute  par  suite  de 
la  presence  de  la  trypsine). 

Etant  donnee  cette  toxicite  de  la  peptone,  il  etait  interessant  de 
verifier  si  Taction  antitoxique  du  foie  s'etendait  a  cette  substance. 
M.  Roger  a  montre  que,  lorsqu'on  rinjecte  dans  la  veine  porte,  il  en 
faut,  pour  determiner  la  mort,  une  dose  trois  fois  plus  forte  que  lors- 
qu'on  Finjecte  dans  une  veine  peripherique.  D'autre  part,  c'est  un 
fait  bien  connu  aujourd'hui,  que  la  peptone  apparait  frequem- 
ment  dans  Turine  au  cours  de  certaines  affections  hepatiques. 
M.  Bouchard  a  observe  la  peptonurie  chez  soixante-seize  malades 
atteints  de  diverses  affections  du  foie.  Elle  a  ete  notee  dans  la 
cirrhose  (von  Jaksch,  Stadelmann,  Pacanowsky),  le  cancer  (Robits- 
chek),  ralrophie  aigue  du  foie  (Maixner,  Frerichs,  Schultzen  et 
Riess,  Thomson,  Fischel,  von  Noorden).  Alison  est  meme  alle  jus- 

(])  D'apr6s  Contejean,  le  foie  contribuerait  activenieat  il  produirc,  sous  1'influencc 
de  la  peptone,  la  suhstancc  qui  rend  le  sang  incoagulable. 
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qu'a  lui  accorder  une  valeur  particuliere  pour  le  diagnostic  des 
formes  larv^es  de  la  lithiase  biliaire. 

D'apr6s  Senator,  cette  peptonurie  h6pa.togene  serait  due  soit  aux 
produits  de  desint(igration  du  foie,  soit  d  une  transformation  incom- 
plete  de  la  peptone  par  cet  organe. 

La  peptone,  injectee  dans  le  sang,  s'elimine-t-elle  par  les  reins  ? 
Bien  que  Lehmann,  Schmidt-Miilheim,  Fick,  Faient  conteste,  le  fait 
n'est  pas  douteux.  Les  exp^riences  de  Plosz  et  Gyergyai,  de  Hofmeister, 
de  M.  Bouchard,  ont  etabli  que  la  peptone,  apres  injection  intra- 
veineuse  ou  sous-cutanee,  s"elimine  en  presque  totalite  par  les  urines, 
dans  les  vingt-quatre  heures  Cette  peptonurie  s'accompagne  d'albu- 
minurie  (Bouchard,  Niissbaum,  Von  Noorden). 

Nous  avons  pratique,  chez  deux  lapins,  des  injections  intra-vei- 
neuses  repetees  dune  solution  de  peptone  seche  spongieuse,  dont  le 
titre  varia  de  1  p.  10  1  p.  7.  Ladose  totale  fut  de  3  gr.  65  dans  le 
premier  cas,  de  8  gr.  30  dans  le  second.  La  peptone  se  retrouva  dans 
les  urines,  mais  ralbumine  fit  defaut,  ou  ne  se  montra  que  passage- 
rement  et  en  tres  petite  quantite. 

Les  reins  de  ces  animaux  se  montrerent  tres  alteres.  La  plupart 
des  tubes  contournes  et  des  branches  ascendantes  etaient  malades  : 
eclaircissement  presque  complet  de  repithelium,  disparition  des 
noyaux,  emiettement  du  protoplasma  dans  la  lumiere  des  tubes  sous 
forme  d'une  poussiere  claire,  telles  ^taient  les  principales  alterations. 
Quelques  tubes  collecteurs  etaient  egalement  atteints.  En  somme, 
ces  reins  sont  parmi  les  plus  malades  que  nous  ayons  observes  au 
cours  de  nos  experiences. 

Un  autre  lapin  regut,  en  dix-sept  injections,  d'abord  intra-vei- 
neuses.puis  sous-cutanees,  28  gr.  de  peptone  purifi(ie  (par  Talcool). 
Les  reins  ne  nous  presenterent  qu'une  congestion  tr6s  marquee,  avec 
leger  etat  trouble  de  certaines  cellules  des  tubes  contourn^s.  Ils 
etaient  donc  beaucoup  moins  malades  que  les  precedents.  Ce  resultat 
montre  qu'il  en  est  de  Taction  nocive  de  la  peptone  pour  le  rein  comme 
de  sa  toxicite  generale :  elle  est  d'autant  moindre  que  la  peptone  est 
plus  pure. 

8»  liijections  iracides  siiifo-cnnjugu^ii.  —  On  sait  qu'il  existe  dans 
lcs  albuminoides  unnoyau  aromatique.  Normalement,  cependant,  les 
substances  du  groupcaromatique  (indol,  cresol,  skatol,  phenol),  mises 
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en  liberte  par  les  putrefactions  intestinales  et  absorbees,  n'existent 
g-uere  qu'a  Tetat  de  tracgs  dans  Turine,  parce  qu'elles  sont  d  peu  pr6s 
completement  oxydees  (indoxyle,  skatoxyle,  etc.)  et  sulfo-conjugu6es 
par  le  foie.  En  effet,  Baumann  a  trouve  les  acides  sulfo-cbnjugues  en 
plus  grande  abondance  dans  le  foie  que  dans  le  sang.  C"est  ainsi  que, 
par  exemple,  le  foie  transforme  le  phenol  en  phenysulfate  (Kochs). 
Lorsque  le  fonctionnement  de  cet  organe  est  entrave,  le  phenol  peut 
passer  dans  rurine,  et  Ton  connait  sa  toxicitepour  repithelium  renal, 
Mais  les  sulfophenates  eux-memes,  tout  en  etant  moins  toxiques  que- 
le  plienol  (Baumann),  ne  peuvent-ils,  k  une  certaine  dose,  leser  le 
filtre  renal  ?  II  est  interessant  detre  fixe  sur  ce  point,  parce  que,  con- 
trairement  a  ce  qu'on  pourrait  prevoir,  la  quantite  de  ces  sels  (qui, 
normalement,  ne  depasse  pas  12  k  25  centigr.  en  vingt-quatre  heures, 
d'apres  van  den  Velden  et  Hoppe-Seyler),  a  ete  trouvee  tres  augmen- 
tee  dans  la  cirrhose  et  le  cancer  du  foie  (Hopadze).  En  realite,  cette 
augmentation  parait  dependre  surtout  de  Texageration  des  putrefac- 
tions  intestinales. 

Nous  avons  injecte  a  un  lapin,  en  plusieurs  fois,  une  dose  totale  de 
6  gr.  70  de  sulfophenate  d'ammoniaque  en  solution  au  vingtieme, 
puis  au  dixieme,  et  enfin  au  huitieme.  A  la  suite  de  chaque  injection, 
Tanimal  presenta  des  phenomenes  d'intoxication  tres  accuses,  mais 
passagers  (paresie  des  membres,  respiration  convulsive).  II  succomba 
apres  la  huitieme  injection.  Les  reins  nous  presenterent  des  lesions 
bornees  a  un  petit  nombre  de  tubes  contournes  et  de  branches  ascen- 
dantes,  dont  repithelium  etait  en  voie  d'eclaircissement. 

On  voit  encore  apparaitre  ou  augmenter  dans  Furine  un  certain 
nombre  d'autres  substances,  au  cours  des  maladies  du  foie.  Nous 
allonsles  signalerbri^vement,  bien  que  nousn"ayons  pas  experimente 
personnellement  leur  toxicite  pour  le  rein. 

9°  Toxicit^  dcracidc  urique.  —  La  plupart  des  auteurs  font  jouer  un 
r61e important  cet  acide  dans  la  formation  de  Turee.  Pour  Liebig,Bec- 
querel,  Heynsius,  Stokvis,  etc,  cette  substance  repr(§sente,  dans  les 
phases  successives  de  Foxydation  de  la  matiere  proteique,  le  terme 
qui  precede  immediatement  Furee.  L'ingestion  ou  Finjection  intra- 
veineuse  d'acide  urique,  chezle  chien,  augmente  la  proportion  d'urde 
(Wohler  et  Frerichs).  In  vilro,  on  transforme  tres  facilement,  par 
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oxydation,  Facide  urique  en  allantoine  et  \iv6e.  Dans  les  maladies 
du  foie,  la  diminution  de  Furee  s'accompagne  g6neralement  dune 
augmentatioii  corrcspondante  de  l'acide  urique  (L6corch6).  On  sait, 
en  particulier,  combien  Furine  est  riche  en  acide.  urique,  dans  la 
cirrhose.  Au  lieu  de  0,30  centigr.  a  1  gr.  en  vingt-quatres,  relimi- 
nation  de  cet  acide  peut  alteindre  8  grammes  et  plus  (Bouchard). 
Lieblein  a  constate  qu'il  augmente  consid(^rablement  dans  Turine, 
apres  destruction  du  foie  par  le  procede  de  Pick. 

La  toxicite  generale  de  Tacide  urique  est.peu  elevee,  puisqu'on  peut 
en  injecter  0,64  centigr.  par  kilogr.  sans  determiner  d'accidents 
(Bouchard).  II  ne  serait  cependant  pas  inoffensif  pour  Torganisme, 
si  Fon  s'en  rapportait  aux  experiences  de  Gigot-Suard,  qui,  en  ayant 
fait  absorber  a  des  chiens,  nota  constamment  un  prurit  intense,  quel- 
quefois  meme  des  eruptions  cutanees.  Cet  auteur  attribue  a  Furicemie 
experimentale  une  longue  serie  d'accidents,  mais  ses  resultats 
demandent  confirmation. 

L'elimination  prolongee,  a  hautes  doses,  de  Tacide  urique  ou  de  ses 
sels  est-elle  inoffensive  pour  le  rein?  L'examen  de  cette  questionsera 
mieux  k  sa  place  lorsque  nous  etudierons  le  rein  goutteux. 

AciDE  HippuRiQUE.  —  Sa  proportion ,  qui  est  de  0,17  A  0,30  centigr,, 
voire  1  gr.,  dans  Turine  normale  (Tudichum),a  etetrouvee  augmentee 
au  cours  de  certaines  affections  du  foie.  Mais  il  est  infiniment  moins 
toxique  que  Facide  urique  :  M.  Bouchard  a  pu  Finjecter  a  la  dose  de 
4  gr.60  par  kilogr.  sans  provoquer  le  moindre  phenomene  toxique. 

AciDE  oxALiQUE.  —  Cct  acidc  existe  normalement,  sous  forme 
d'oxalate  de  chaux,  dans  prosque  toutes  les  urines,  mais  en  tres 
faible  quantite  (jamais  plus  de  0,20  (Fiirbringer)  a  0,70  centigr. 
(Schultzen).  Pour  la  plupart  des  auteurs  frangais  et  italiens,  sa  for- 
mation  est  due  k  la  combustion  incomplete  des  albuminoides.  Aussi 
Ta-t-on  trouv6  augmente  dans  certaines  maladies  du  foie.  D'autre 
part,  roxalurie  coexiste  frequemment  avec  la  glycosurie. 

Cest  raccumulation  de  Tacide  oxalique  dans  le  sang  que  Bence 
Jones  attribuait  Turemie.  (^ette  theorie  est  aujourd'hui  abandonnee  : 
mais,  si  rinsuiTisance  renale  namene  pas  1'oxalemie,  en  revanche, 
dans  Fempoisonnement  par  1'acide  oxalique,  on  trouve  des  lesions 
renales  (Robert  el  Kiissner,  Frankel).  Nous  avons  vu  que  Miirset  y 
avait  signale  la  degenerescence  hydropique  des  noyaux. 


-  89  — 


M.  Gaucher,  ayant  injecte  dans  le  rectum  d'un  cobaye  une  solution 
d'acide  oxalique,  trouva  les  reins  con^estionnes:  on  voyait  meme  de 
petites  hemorrhagies  dans  rintervalle  des  tubes.  En  outre,  «  les  cel- 
luh;s  destubos  contournes  etaient  granuleuses,  en  partie  desagregees  ; 
la  cavite  des  tubes  renfermait  des  masses  granuleuses  ou  d'aspect 
colloide  ». 

Cholesterine.  —  Cette  substance,  qui  entre  dans  la  composi- 
tion  de  la  bile,  a  ete  trouvee  dans  rurine  au  cours  de  certaines 
airections  hepatiques,  particulierement  de  Tatrophie  aigue.  Cest  a 
son  accumulation  dans  le  sang  que  Flint  attribuait  Tictere  grave. 
(au  cours  de  cette  affection,  il  trouva  jusqu'a  1,8  p.  1000  de  choles- 
terine  dans  le  sang).  Elle  parait  cependant  peu  toxique.  Pages, 
Chonyakow,  rinjecterent  des  animaux,  et  n'obtinrent  que  des  resul- 
tats  negatifs.  Pourtant  Koloman  Miiller  aurait  produit  ainsi  des 
accidents  nerveux  mortels.  Feltz  et  Ritter  reprirent  ces  experiences, 
et  montrerent  que  la  cholesterine  n'est  pas  toxique,  moins  d'etre 
injectee  k  dose  si  forte  qu'elle  ne  se  dissout  plus,  et  produit  des 
embolies.  M.  Bouchard  a  insiste  egalement  sur  son  peu  de  toxicite. 

UnoBiLiNE.  —  Les  travaux  de  M.  le  professeur  Hayem  ont  montre 
que  rurobiline  pouvait  etre  consideree  comme  «  le  pigment  de 
rinsuflisance  hepatique  ».  Quand  le  fonctionnement  du  foie  est 
trouble,  au  lieu  de  produire  de  la  bilirubine,  il  donne  de  rurobiline. 
Aussi  trouve-t-on  ce  pigment  dans  Turine  au  cours  du  cancer  du 
foie,  plus  souvent  encore  de  la  cirrhose,  et  surtout  de  la  degeneres- 
cence  graisseuse.  11  est  de  regle  de  le  trouver  dans  Tictere  grave. 

Mais  rurobiline  parait  beaucoup  moins  toxique  que  la  bilirubine, 
puisque,  k  la  dose  de  15  centigr.  par  kilogr.,  elle  ne  tue  pas 
(Bouchard).  Binet,  qui  Ta  experimentee  en  injections  sous-cutanees, 
ne  Ta  trouvee  toxique  ni  pour  le  cobaye  (a  la  dose  de  0,20  par  kilogr.), 
ni  pour  le  rat  (0,60  par  kilogr.). 

Graisses.  —  D'apr6s  Drosdorff,  les  graisses  contenues  dans  le 
sang  porte  sont  arretees  normalement  par  le  foie.  Dans  la  lithiase 
bihaire,  Fatrophie  aigue  du  foie,  on  a  constatd  la  lipurie.  L'elimina- 
tion  prolongee  de  ces  substances  grasses  par  le  rein  peut-elle  amener 
rinfiltration  graisseuse  de  ses  epitheliums  ?  Cest  un  point  qu'il  reste 

determiner. 

En  somme,  nos  experiences  montrent  que  la  plupart  des  principes 
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anormaux  qui  s'eliminent  par  Turine,  au  cours  des  affections  graves 
du  foie,  sonttoxiques  pour  le  rein.  Les  plus  toxiques  paraissent  ^tre 
certaines  matieres  extractives  (leucine,  tyrosine,  taurine).  Ces  subs- 
tances  amenent,  pour  la  plupart,  un  eclaircissement  progressif  de 
repitlielium,  ou  une  desintegration  granuleuse.  Quelquefois  il  s'y 
joint  un  peu  de  degenerescence  graisseuse.  Comme  on  le  voit, 
Finfdtration  pigmentaire  mise  k  part,  il.n'y  a  pas  de  difference 
essentielle,  au  point  de  vue  de  la  nature  des  lesions  renales  qu'elles 
produisent,  entre  les  affections  hepatiqnes  avec  ictere  et  celles  qui 
evoluent  sans  ictere.  Quant  a  la  repartition  frequente  de  ces  lesions 
par  petits  foyers,  elle  n  a  rien  qui  doive  surprendre.  Comme  lont 
montre  Orth,  Faulhaber,  Israel,  Ribbert,  les  degenerescences,  dans 
le  rein,  sont  rarement  absolument  diffiises  :  souvent,  par  exemple,  la 
degenerescence  graisseuse  atteint  les  tubes  contournes  par  petits 
foyers  tres  localises, 

II  y  a  lieu,  enfm,  de  remarquer  que,  parmi  les  substances  anorma- 
lement  eliminees  par  rurine  dans  les  maladies  du  foie,  il  en  est 
plusieurs  (facide  urique  et  Tacide  oxalique  surtout,  accessoirement 
la  xanthine)  qui  entrent  dans  la  composition  de  la  grande  majorite 
des  calculs  renaux.  On  est  ainsi  amene  a  considerer  les  affections 
chroniques  ou  les  troubles  fonctionnels  persistants  du  foie  comme 
creant  une  predisposition  a  la  lithiase  renale  ;  ou  plutot  il  est  permis. 
de  supposer  que,  dans  le  ralentissement  general  de  la  nutrition  qui 
donne  naissance  a  cette  lithiase,  la  diminution  de  ractivite  hepatique 
joue  un  role  important. 


CHAPITRE  IV 


Semiologie  de  l'etat  iles  reius  daus  les  maladies  du  foie. 

Ce  chapitre  ne  saurait  recevoir  un  grand  developpement,  car,  ainsi 
que  nous  allons  le  voir,  il  n'est  guere  de  symptome  qui  permette 
d'apprecier  exactement  Tetat  des  reins  au  cours  des  maladies  du 
foie. 

L'influence  morbide  du  foie  sur  le  rein  peut  se  traduire  d'une 
double  maniere  :  par  des  modifications  dans  la  quantite  et  dans  la 
qualite  des  urines. 

§  1.  —  Diminution  de  la  diurese. 

Nous  avons  dej^i  vu  qu'en  regle  generale  la  diurese  se  trouve  plus 
ou  moins  diminuee  dans  les  affections  hepatiques  graves  (cirrhose 
atrophique,  cancer,  etc).  Cette  oligurie  aboutit  meme  souvent  a 
Tanurie,  dans  les  derniers  jours.  Elle  s'explique,  au  moins  en  partie, 
par  la  diminution  de  Furee,  ce  diuretique  physiologique  (Bouchard, 
Adami,  Chauffard,  Abeles,  Munck,  Cavazzani  et  Rebastello),  et  par 
raccumulation  des  matieres  extractives,  qui,  ainsi  que  Fa  etabli 
M,  le  professeur  Potain,  determinent  un  spasme  des  petits  vaisseaux. 

Cette  phase  d'oligurie  peut  etre  preced^e  ou  suivie  d'une  phase  de 
polyurie.  W.  Legg  a  montre  que,  dans  les  vingt-quatre  premieres 
heures  qui  suivent  la  ligature  du  choledoque,  la  quantite  de  1'urine 
est  generalement  augmentee.  Cette  mfime  augmentation  passagdre 
s'observerait  i  la  suite  des  injections  de  bilirubine,  d'apres  Feltz  et 
Ritter.  M.  Rendu,  qui  rappelle  ces  faits,  en  conclut  qu'au  debut 
de  Tictere  les  reins  exag6rent  leur  fonctionnement,  pour  suppleer  ii 
rinsuffisance  de  la  d6puration  hepatique. 
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De  m6me,  M.  Chanffard  a  insist6  sur  la  frequence  etla  signification 
de  la  crise  polyurique  et  azoturique  qui  s'observe  au  declin  de  riclere 
(particulierement  de  Tict^re  catarrlial),  et  a  montre  que  la  polyurie 
se  trouvait  alors  sous  la  dependance  directe  de  Tazoturie. 

Mais  ces  modifications  de  la  quantite  des  urines  traduisent  seule- 
ment  raction  dijnamique  exerc6e  par  le  foie  sur  le  rein.  Elles  ne 
peuvent  donner  aueun  renseignement  sur  Texistence  ou  Fabsence 
de  lesions  anatomiques  de  cet  organe. 

§  2.  —  Modiflcations  dans  la  composition  de  l  urine. 

Elles  ont  trait  a  la  presence  de  Falbumine  et  des  cylindres. 
10  Alimminurie.  —  Frequence.  —  L'albuminurie  est  habituellc' 
sans  etre  constante,  dans  Tictere  grave.  Elle  n'est  pas  rare  dans  les 
diverses  formes  de  Tictere  catarrhal  :  elle  constitue  meme  un  des 
principaux  symptomes  du  type  morbide  que  les  Allemands  ont 
essaye  d'individualiser  sous  le  nom  de  maladie  de  Weil.  Mais  il 
s'agit  l^  de  maladies  infectieuses,  et  trop  d'elements  divers  entrenten 
ligne  de  compte  pour  qu'on  puisse  rapporter  les  lesions  renales  a  la 
seule  insuffisance  hepatique. 

Dans  rictere  chronique  par  obstruction,  ralbuminurie  n'est  pas  la 
r^gle.  Tant  que  les  accidents  se  bornent  a  la  stagnation  de  la  bile, 
si  intense  que  soit  Tictere,  on  ne  trouve,  en  general,  de  ralbumine 
que  d  une  maniere  intermittente  et  en  faible  quantite  :  parfois  m6me 
elle  manque  completement.  La  bile  parait  donc,  par  elle-m^me, 
incapablededeterminer  Falbuminurie  (Lecorcheet  Talamon),  Celle-c^ 
tient,  non  a  Taction  meme  de  la  bile  sur  le  rein,  mais  k  radjonction 
d'autres  causes,  en  general  d'accidents  febriles,  c'est-a-dire  septiques. 
M.  le  professeur  Jaccoud  conclut,  de  m6me,  a  propos  d'un  casd'ictere 
datant  d'un  an  et  demi  sans  albuminurie.  que  «  Talbuminurie  n'es* 
point  une  consequence  normale  de  Fictere  chronique  ».  MM.  Cornil 
et  Ranvicr  font  remarquer  que  les  alterations  renales  de  Tictcre 
«  ne  s'accompagnent  que  rarement  d'une  albuminurie  notable  ».  Nous 
avons  recueilli  soit  directement,  soit  dans  differents  auteurs,  un 
certain  nombre  d'observations  d'ictere  chronique.  L'albuminurie 
n'existait  que  dans  un  tres  petit  nombre  d'entre  eiles. 
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D'accord  avec  la  clinique,  rexperimentation  montre,elle  aussi,que 
lalbuminurie  est  loin  d'etrela  regle  dansrict^re.  A  la  suite  de  laliga- 
ture  du  choledoque  ou  de  rinjection  des  elements  de  la  bile,  elle  n'a 
6te  signalee  que  dans  un  petit  nombre  de  cas,  et,  sous  ce  rapport,  nos 
ri^sultats  confirment  ceux  des  experimentateurs  prec6dents.  ^ 

Encore  un  certain  nombre  d'observations  d'ict6re  avec  albuminurie 
doivent-elles  etre  interpretees  comme  des  cas  de  fausse  albuminurie. 
Cest  qu'en  effet  la  recherche  de  Talbumine  dans  les  urines  icteriques 
expose  a  des  erreurs  speciales.  Si  on  larecherche  par Tacide  nitrique,  on 
peut  prendre  pour  de  ralbumine  le  disque  opalin ,  du  aux  resines  biliaires, 
qui  surmonte  les  couches  colorees  (Gubler).  Mais  ce  disque  se  redis- 
sout  par  Falcool  ouFether.  Emploie-t-on  la  chaleuret  Facide  acetique  ? 
La  biliverdine  peut  donner  certains.precipites  simulant  Falbumine. 
Pour  eviter  Terreur,  il  fautajouter  a  Turine  1/30^  ou  1/50^  d'acide  ace- 
tique  concentre,  laisser  une  heure  froid,  filtrer,  et  analyser  ensuite 
Turine  par  les  moyens  ordinaires  de  recherche  de  Falbumine,  apres 
apres  avoir  ajoute  de  nouveau  de  Facide  acetique,  pour  s'assurer  de 
la  complete  precipitation  de  tout  ce  qui  pouvait  simuler  ralbumine 
(Grocco).  Enfin  la  liqueur  de  Tanret  donne,  avec  les  sels  biliaires,  le 
meme  precipite  qu'avec  ralbumine.  Mais,  s'il  s'agit  des  premiers,  le 
precipite  se  redissout  par  Taddition  d'un  peu  d'etlier  (Brasse). 

Dans  les  affections  chroniques  du  foie  sans  ictere  (cirrhose  atrophi- 
que,  cancer,  etc).  Falbuminurie  est  moins  rare.  M.  Labadie-Lagra.ve 
la  dit  frequente,  surtout  dans  la  cirrhose.  Lecorche  et  Talamon 
croient  meme  que  «  si  Turine  etait  examin^e  regulierement  pendant 
toute  la  duree  de  la  maladie,  il  est  peu  de  cas  ou  ralbumine  ne  serait 
pas  notee  un  jour  ou  Tautre.  » 

II  existe  cependant,  a  cet  egard,  une  notable  dilTerence  entre  la 
cirrhose  atrophique  et  le  cancer.  L'albuminurie  est  beaucoup  plus  fre- 
quente  dans  la  premiere.  Frerichs  ly  a  observee  8  fois  sur  36  cas. 
En  revanche,  dans  les  observations  de  cancer  que  nous  avons  pu 
reunir  (particulierement  dans  Touvrage  de  MM.  Hanot  et  Gilbert), 
ralbuminurie  ne  se  trouve  signalee  qu'exceptionnellement. 

La  meme  reserve  doit  6tre  faite,  ici,  qu'a  propos  de  Talbuminurie 
dans  rictere.  Sans  doute,  surtout  dans  les  observations  anciennes,  on 
a  du  plus  d'une  fois  signaler  comme  albumine  ce  qui  n'etait  que  de  la 
peptono. 

VALuun  sEMioLOGiQUE.  —  Quellc  est  la  valeur  de  cette  albumi- 
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nurie  que  Ton  rencontre  dans  les  afTections  hepatiques  ?  Peut-on 
conclure  de  sa  pr^sence  k  Texistence  de  l6sions  rdnales,  et,  inverse- 
ment,  son  absence  exclut-elle  ces  lesions? 

Nous  pouvonsdeji  repondre  a  cclte  derni6re  question.La  frequence 
des  lesions  renales  dans  nos  observalions  etnos  experieiices  contraste 
absolument  avec  la  rarete  de  1'albuminurie.  D'ailleurs  les  observations 
ne  manquent  pas,  ou  Fon  a  constate  que  Talbuminurie,  non  seulement 
peut  6tre  tardive  au  cours  du  mal  de  Bright  (Mahomed,  Bond),  ou 
disparaitre  temporairement  (Bright),  ou  manquer  au  stade  ultime 
(Jaccoud),  mais  meme  peut  faire  defaut  pendant  toute  Tevolution  de 
la  maladie.  Depuis  Burrows,  bien  des  auteurs,  avec  Pavy,  Graves, 
Monneret,  Frerichs,  Johnson,  MM.  Huchard  et  L^corch^,  Stewart, 
Naunyn,  etc,  ont  signale  des  cas  de  ce  genre,  mais  nul  na  insist6 
plus  que  M.  le  professeur  Dieulafoy  et  ses  eleves,  MM.  Gand,  Dela- 
lande,  Jeanton,  sur  cette  question  du  brightisme  sans  albuminurie.  Ce 
n'est  pas  seulement  dans  la  nephrite  interstitielle  que  ralbuminurie 
peut  manquer  :  on  Ta  vue  faire  defaut  meme  dans  des  nephrites  epi- 
theliales  tres  avancees.  Temoin  une  observation  de  M.  le  professeur 
Raymond,  relative  a  un  cas  d'ictere  calculeux  termine  par  ictere 
grave,  ou  «  le  foie  et  les  reins  n'existaient  pour  ainsi  dire  plus  au 
point  de  vue  fonctionnel  »,■  quoique  Falbuminurie  fit  defaut.  On  com- 
prend,  kfortiori,  que  Talbuminurie  manque  souvent  dans  les  lesions 
r^nales  d'origine  exclusivement  hepatique,  puisque  ces  lesions  sont 
g6neralement  born^es  a  un  nombre  assez  restreint  de  tubes.  Mais  la 
principale  raison  de  cette  absence  de  Falbuminurie  nous  parait  tenir 
k  la  localisation  des  lesions. 

Les  alterations  du  «  rein  hepatique  »  se  localisent  dans  les  ^pithe- 
liums  tubulaires  :  or  Talbuminurie  fait  generalement  defaut  dans  les 
cas  de  ce  genre.  En  tous  cas,  nos  observations  nous  paraissent  venir 

Fappui  de  ropinion  dc  Lecorche  et  Talamon,  Cornil  et  Brault, 
Litten,  Ribbert,  Posner,  Bridges  Adams,  QErtel,  Rosenheim,  etc, 
d'apres  laquelle  les  lesions  renales  bornees  h  repithelium  des  tubes  et 
n'interessant  pas  les  glomerules  ne  s'accompagnent  pas  d'albu- 
minurie  (1).  Nous  croyons  donc  que  Langhans  a  soutenu  le  contraire 

(1)  Telle  est  ^galement  ropinion  de  M.  Marfan,  qui  a  vu  des  n^phrites  mercurielles 
§voluer  jusqu'au  bout  sans  albuminurie.  A  Tautopsie,  on  trouvait  de  gros  reins 
blancs,  avec  deg^nLTescence  avancee  des  6pith61iums  tubulaires,  mais  sans  altfiration 
des  glom6rules. 
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de  la  realite  lorsqu'il  a  pr^tendu  que  la  nephrite  chronique  glomeru- 
laire  pouvait  exister  un  an  et  plus  sans  albuminurie,  celle-ci  n'appa- 
raissant  que  quand  le  processus  morbide  a  atteint  les  tubes  contournes. 

Si  Fabsence  de  ralbuminurie  ne  permet  pas  de  conclure  k  Tabsence 
des  lesions  renales,  sa  presence  n'est  souvent  pas  davantage  une 
preuve  certaine  de  Texistence  de  ces  lesions. 

Murchison,  le  premier,  a  montre  que  «  Talbuminurie  peut  6tre  pro- 
duite  par  un  trouble  hepatique,  en  dehors  de  toute  lesion  organique 
des  reins.  On  voit  si  souvent  Talbuminurie  associee  k  des  troubles 
hepatiques  disparaitre  completement  et  d'une  fagon  permanente  lors- 
que  ces  derniers  ont  ete  dissipes,  que  Fon  ne  peut  guere  douter  du 
role  que  joue  le  foie  corame  cause  d'albuminurie  ».  II  attribue  cette 
derniere  a  ce  que  le  foie  devient  incapable  de  transformer  ralbumine 
meme  en  acide  urique.  M.  - Jaccoud,  dans  une  de  ses  cliniques  de 
Lariboisiere,  relative  a  un  malade  atteint  d'atrophie  jaune  aigue 
dufoie,  rattache  ralbuminurie  «  4  Faltei-ation  dusang  produite  parla 
suspension  de  la  s6cretion  biliaire.  Dans  ces  conditions,  dit-il, 
ralbuminurie  est  un  bon  signe  de  racholie  ».  Mais  c'est  surtout 
M.  Bouchard  qui  a  montre  que  «  le  foie  peut  elaborer  certaines 
substances  albuminoides  de  telle  sorte  que  ralbuminurie  en  resulte  », 
parce  qu'il  produit  une  albumine  impropre  aux  echanges.  L'albumi- 
nurie,  dans  la  dilatation  de  Festomac,  est  trois  fois  plus  frequente 
chez  les  malades  dont  le  foie  est  congestionne  que  chez  ceux  qui  ont 
le  foie  normal.  Elle  est  six  fois  plus  fr^quente  chez  les  obeses  gros 
foie  que  chez  ceux  qui  n'ont  aucun  trouble  hepatique. 

II  ne  faut  pas  confondre  cette  albuminurie  avec  celle  qui  est  due  a  la 
gene  de  la circulation  abdominale  resultant  de  Fascite  (dans  la  cirrhose) 
ou  d'une  tumeur  hepatique  (kyste  hydatique,  cancer,  etc). 

L'albuminurie  hepatique  a  les  caracteres  des  albuminuries  dyscra- 
siques,  c"est-a-dire  qu'elle  est  toujours  peu  abondante,  et  souvent 
intermittcnte.  Cest  m^me  une  suractivite  fonctionnelle  du  foie,  ame- 
nant  une  destruction  trop  active  des  hematies,  que  Ralfe,  Teissier,  et 
von  Noorden,  attribuent  ralbuminurie  intermittente  cyclique,  sur 
laquelle  nous  reviendrons.  L'albuminurie  d'origine  hepatique  a  encore 
pour  propriet6  de  n'6tre  pas  retractile,  bien  que  ce  caractere  n'ait 
peut-etre  pas  toute  la  valeur  qu'on  lui  avait  primitivement  attribu^e. 

Pour  distinguer  ralbuminurie  dyscrasique  de  Talbuminurie  r^nale, 
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«  Bouchardafc  conseille  de  faire  bouillir  les  urines  suspectes  avec  un 
exces  de  cliaux,  et  d'examiner  le  pr6cipit6  produit.  S'il  existe  une 
lesion  matericlle  du  rein,  ralbumine  melee  la  cliaux  forme  un  coa- 
gulum  qui  surnage,  et  reste  nettement  separee  de  rurine  sous-jacente  ; 
s'il  s'agit  d'une  albuminurie  dyscrasique,  le  coagulum  forme  gagnera 
le  fond  du  tube  a  experience,  et  Furine  restera  claire  au  dessus  » 
(Bussiere). 

Enfin  Falbuminurie  hepatique  a  encore  pour  caractere  de  suivre 
parallelement  toutes  les  variations  de  volume  du  foie  (Bouchard). 

D'apres  M.  Jaccoud,  cette  albumine  «  ab  hsepa-te  Iseso  »  ne  serait 
pas  de  la  serine,  mais  de  la  globuline.  Or,  pour  lui,  tandis  que  la 
serine  est  «  Talbumine  brightique  par  excellence  »,  la  globuline  est 
sans  valeur  semiologique  en  ce  qui  concerne  Tetat  des  reins.  Elle 
n'indique  qu'une  modification  du  sang.  Ce  fait  est  generalement 
admis,  bien  que,  d'apres  Hoffmann  etSenator,  la  globuline  predomine 
dans  ralbuminurie  des  nephrites  aigues  (Brault). 

Quand  nous  avons  rencontre  ralbuminurie  au  cours  de  nos  expe- 
riences,  elle  etait  generalement  passagere,  ettoujours  peu  abondante. 
Tantot  elle  survenait  immediatement  apres  Toperation,  et  paraissait 
sous  la  dependance  de  Facte  operatoire  lui-meme(l),  tantotelle  ne  se 
montrait  qu'au  bout  de  quelques  jours,  et  devait  sans  doute  ^tre  rat- 
tachee  a  Tetat  du  foie.  II  est  possible  qu'elle  ait  ete  due  dans  certains 
cas  a  Fetat  des  reins,  mais  nous  ne  saurions  raffirmer. 

2»  Pr^sence  de  cylindres  dans  rurinc.  —  LeTJR  FUEQUENCE.   —  Les 

cylindres  sont  frequents  dans  Turine  icterique.  Dapres  Nothnagel, 
ils  s'y  observent  constamment  et  en  abondance,  quand  il  y  a  eu  eli- 
mination  d'acides  biliaires  par  le  rein.  Leyden  a  demontre,  en  effet, 
que  Finjection  de  ces  acides  dans  le  sangfait  apparaitre  des  cylindres 
dans  Furine.  De  Bruin  a  fait  la  meme  constatation,  a  la  suite  d'injec- 
tions  de  bilirubine. 

Dans  pres  des  deux  tiers  des  cas  ou  Nothnagel  trouva  des 
cylindres,  et  alors  meme  qu'ils  etaient  nombreux,  ralbuminurie 
manquait.  Rosenstein,  Finlayson,  ont  de  meme  observe,  dans  l'urine 

(1)  M.  Bouchard  a  montr6  que  l'injection  de  4  centira.  cubes  d'eau  par  la  voie 
sous-cutanee  cliez  le  lapin  suftit  a  faire  appai-aitrc  l  albuiiiiiuirie. 
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icterique,  des  cylindres  pigmentes  sans  albuminurie.  D'apr6s  Wagner, 
dans  rictere,  Tapparition  des  cylindres  precede  toujours  celle  de 
Falbumine. 

Au  cours  des  affections  dufoie  sans  ictere,  lapresence  de  cylindres 
dans  Turine  n'est  signalee  par  aucun  auteur.  Nous  n'avons  pas  examine 
Turine  k  ce  point  de  vue,  mais,  dans  un  certain  nombre  de  cas,  soit 
cliniques,  soit  experimentaux,  Texamen  histologique  nous  a  montre 
des  cylindres  dans  les  tubes  collecteurs. 

Leur  nature.  —  La  plupartdu  temps,ils'agit  de  cylindres  hyalins, 
mais,  souvent  aussi,  Fon  trouve  des  cylindres  granuleux.  Ce  sont  les 
deux  seules  varietes  que  nous  ayons  observees.  Nothnagel  signale 
encore  les  cylindres  epithehaux,  qui  sont  moins  frequents.  Cependant 
Frerichs  et  Lecorche  ont  trouve  des  debris  d'epithelium  dans  les 
urines,au  cours  d'icteres  chroniques  lies  a  un  obstacle  aTecoulement 
de  la  bile.  Alonzo  a  fait  la  meme  constatation,  ala  suite  de  la  ligature 
du  cholcdoque. 

Assez  souvent,  quelques  cylindres  hyalins  se  montrent  tapisses  d'un 
revetement  epithelial  plus  oumoins  complet;  d'autressont  recouverts 
de  globules  blancs  ou  de  petits  blocs  pigmentaires.  Quant  aux 
cylindres  fibrineux,  ils  sont  absolument  exceptionnels  (Nothnagel). 

Leuu  VALEUR  sEMioLOGiQUE.  —  Quellc  est  la  valeur  semiologique 
des  cylindres  precedents,  au  point  de  vue  de  Fetat  des  reins  ? 

Celle  des  cylindres  epitheliaux  et  fibrineux  est  admise  par  tous  les 
auteurs,  comme  signe  de  lesion  renale.  En  revanche,  Harley  n'attri- 
bue  aucune  importanceaux  cylindres  hyalins  et  granuleux,qui,d'apres 
lui,  sont  constants  dans  ralbuminurie  hepatique.  Bartels,  Ribbert, 
MM.  Lecorche  et  1'alamon,  reconnaissent  une  valeur  aux  cylindres 
granuleux,  mais  contestent  absolument  celle  des  cylindres  hyalins, 
qui,  pour  eux,  ne  representent  autre  chose  que  de  ralbumine  coagu- 
Ue.  Au  contraire,  AxelKey,Bayer,Meckel,  Langhans,  OErtel,  Leube, 
Werner,  les  considerent  comme  provenant  des  epitheliums  renaux, 
et,  par  suite,  leur  attribuent  une  importance  diagnostique. 

D'apr6s  Lebedefi",  «  leur  nombre  est  en  raison  directe  du  degre  des 
lesions  cellulaires  »,  et  MM.  Cornil  et  Brault  admettent  que  des 
cylindres  hyalins  abondants  indiquent  presque  coup  stir  une  affec- 
lion  profonde  du  rein. 

L'existence  fr^quenle  des  cylindres  hyalins  dans  Furine,  en  Fab- 
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sence  d'albumine,  a  ete  signal6e,  comme  nous  Tavons  vu,  par  de 
nombreux  auteurs.  Mais  il  y  a  plus :  dans  des  urines  non  icteri- 
ques,  Hvass,  puis  Kossler,  ont  trouvddes  cylindres  hyalins,  granuleux, 
et  mSme  epitlieliaux,  en  rabsence  d^albumine.  Kossler  a  fait  cette 
constatation  chez  18  malades  :  Tautopsie  montra  des  lesions  degene- 
ratives  (necrose)  de  repith61ium  des  tubes,  reparties  par  ilots  dis- 
semines.  Aussi  nous  parait-il  difficile  d'admettre  que  les  cylindres 
hyalins  ne  representent  que  de  Falbumine  coagulee. 

Comme,  en  outre,  nous  ne  les  ayons  constates  dans  le  rein  que 
lorsque  cet  organe  etait  malade,  nous  sommes  dispose  k  leur  accor- 
derune  certaine  valeur  semiologique,  moins  grande,  cependant,  que 
celle  des  cylindres  granuleux,  qui  s'observent  seulement  au  cours  de 
lesions  renales  plus  accusees.  Toutefois,  d'apres  Rovida  et  Bizzozero, 
il  n'y  aurait  pas  de  distinction  radicale  a  etablir  entre  les  uns  et  les 
autres,  les  cylindres  hyalins  etant  souvent  envahis  enmaints  endroits 
par  une  degenerescence  granuleuse. 

En  tous  cas,  il  est  bon  de  savoir  que  la  recherche  des  cylindres,  au 
point  de  vue  de  Fexistence  d'une  lesion  renale,  peut  fuurnir  des  resul- 
'tats  positifs  uon  seulement  lorsqu'on  hesite  sur  la  valeur  de  Talbumi- 
nurie,  mais  meme  alors  que  celle-ci  fait  defaut,  et  Fon  ne  saurait 
admettre,  avec  MM.  Cornil  et  Brault,  que  «  chaque  fois  qu'on  trouve 
des  cylindres  dans  Furine,  on  y  trouve  egalement  de  Talbumine  ». 

.  En  Fabsence  de  ralbumine  et  des  cylindres,  les  lesions  renales 
d'origine  hepatique  peuvent-elles  se  traduireparquelques-uns  de  ces 
«  petits  accidents  du  brightisme  »  (cephalalgie,  catarrhe  laryngo- 
bronchique  persistaut,  troubles  visuels  et  auditifs,  doigt  mort,  polla- 
kiufie,  prnrit,  ctc),  sur  lesquels  MM.  Jaccoud  et  Dieulafoy  ont  appele 
Tattention?  Aucun  auteur  ne  les  signale  dans  ces  circonstances,  et 
nous  les  avons  nous-meme  vainement  cherches  dans  quelques  cas. 


CHAPITRE  V 


Valeur  prouostiqne  de  l'etat  des  reins  dansi  les  niala- 
tUes  du  foie.  ]\fature  et  pathogeuie  de  leurs  lesiions 
dans  l'ictere  gi'ave. 

Tous  les  auteurs  insistent  sur  la  gravite  que  presentent  les  altera- 
tions  des  reins  au  cours  des  maladies  du  foie.  Celles-ci  ayant  pour 
resultat  d'emp6cher  la  transformation  d'un  certain  nombre  de  sub- 
stances  toxiques,  il  est  de  toute  necessite,  pour  que  Forganisme 
echappe  a  Fintoxication,  que  relimination  de  ces  substances  soit 
assuree,  et,  par  consequent,  que  le  filtre  renal  soit  intact.  Suivant 
Texpression  de  M.  Huchard,  normalement  il  faut  que  «  le  foie  soit 
ferme  etque  le  reinsoit  ouvert  «.  Lorsque  lefoie  vient  a  «  s'ouvrir  », 
la  seule  sauvegarde  de  reconomie  reside  dansTintegrite  de  Temonc- 
tion  renale.  Si  celle-ci  vient  ^ifaire  defaut,  rien  ne  peut  plus  conjurer 
Tintoxication. 

Cette  importance  extreme  de  Tintegrite  du  rein,  au  cours  des 
affections  hepatiques,  a  tellement  frappe  certains  auteurs,  qu'ils  en 
sont  venus  a  attribuer  aux  alterations  renales  les  accidents  de  Tictere 
grave.  Sans  aller  aussi  loin  que  Donovanqui  Tassimilait  a  Turemie, 
Frerichs,  M.  Brouardel,  M.  Bouchard,  Decaudin,  sesontrallies  dansune 
plusou  moins  large  mesure  a  cette  «  theorie  renale  »  de  Fictere  grave. 
D'apres  M.  Bouchard,  la  filiation  des  accidents  serait  la  suivante  : 
empoisonnement  biliaire  (cholemie)  —  degenerescence  cellulaire, 
notamment  alteration  des  cellules  hepatiques  —  atrophie  du  foie,  et 
suppression  de  ses  fonctions  (acholie)  —  alterations  renales  de  causes 
diverses,  aboutissant  a  rinsuffisance  renale  —  enfm  auto-intoxica- 
tion  mixte,  par  acholie  et  uremie. 

En  effet,  si  ronexamineTetat  des  reins  dans  Fict^re  grave  (Frerichs, 
Vallin,  Charcot,  Vulpian,  Decaudin,  Arnould  et  Coyne,  etc),  on  les 
trouve  fr^quemment  alteres.  On  peut  m^me  dire  que  ces  alterations 
sont  la  r6gle.  Parfois  elles  sont  plus  accusees  que  celles  du  foie 
(Vallin,  Grainger-Stewart).  Les  reins  sont  g6n6ralement  un  peu  volu- 
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mineux  et  mous.  La  capsule  se  decortique  bien  ;  k  la  coupe,  la  sub- 
stance  corticale  est  plus  ou  moins  pMe,  tandis  que  la  substance 
meduUaire  se  montre  congestionn^e.  On  apergoit  parfois  de  petits 
foyers  hemorrhagiques.  A  Fexamen  histologique,  repithelium  des 
tubes  contournes  ofTre  invariablement  Tune  des  lesions  suivantes  : 
tumefaction  trouble,  necrose  de  coagulation,  ou  d^generescence  gra- 
nulo-graisseuse.  La  plupart  du  temps,  meme,  ces  lesions  se  trouvent 
reunies.  Elles  frappent  egalement  les  tubes  droits,  mais  y  sont  gen6- 
ralement  moins  avanc6es.  Ces  tubes  contiennent  de  nombreux  cyhndres 
hyalins,  colloides,  epitlieliaux,  et  granulo-graisseux.  Enfm  Klebs  a 
signale  une  necrose  particuliere  des  noyaux,  analogue  k  celle  qui 
s'observe  dans  le  rein  cholerique. 

Souvent  Fepithelium  glomerulaire  est  malade,comme  cehii  des  tubes. 

Quelle  est  la  pathogenie  de  ces  lesions  renales  ?  Peut-on  les 
rattacher  directement  &  rinsuffisance  h^patique  ?  Pour  Decaudin,  le 
passage  des  materiaux  toxiques  (elements  de  labile,  matieres  extrac- 
tives,  produits  de  desintegration  du  parenchyme  hepatique)  verses 
dansla  circulation  par  le  foie  seraitle  seul  facteur  des  lesions  du  rein. 
D'apr6s  M.  Bouchard,  Telement  uremique  de  Tictere  grave  serait  du 
pour  une  part  aux  putrefactions  dorigine  intestinale,  mais  surtout  aux 
dechets  normaux  ou  anormaux  d'une  desassimilation  intense,  qui  met 
en  liberte  de  la  potasse,  ainsi  que  des  matieres  organiques  incomplete- 
ment  elaborees.  Klebs  admet  la  possibihte  d'une  action  meme  purement 
mecanique  dufoie  sur  le  rein.  II  rappelle  que  Jiirgens  a  trouve,  dans 
des  cas  d'embolie  graisseuse  du  rein,  des  cellules  hepatiques  dans  le 
courantcirculatoire  (1).  Lui-m^me,  dans  certains  cas  d'ictere  grave,  a 
observe,  dans  les  veinulesportes,  des  thrombusdecelluleshepatiques 
plus  ou  moins  alterees,  et  a  retrouve  ces  memes  thrombus  dans  le  rein. 
Les  cellules  hepatiques,  entourees  d'hematoblastes,  occupaient  sur- 
tout  les  vaisseaux  droits,  a  la  limite  des  deux  substances.  D'apres 
Klebs,  on  peut  invoquer,  pour  expliquer  la  necrose  des  noyaux, 
lobliteration  des  capillaires  par  des  fragments  detach^s  de  ces 
thrombus. 

(1)  Zenker,  Virchow,  Jiirgeus,  ont  d^crit,  dans  lerein  des  6clamptiques,  des  embo- 
lies  graisseuses,  qui  viendraient  du  foie,  et  r6sulteraient  sans  doute  de  la  ddsagre- 
gation  du  parenchyme  produite  par  les  li6morrhagies  qu'on  y  observe.  Mais  cette 
subordination  directe  des  lesions  ronales  au.K  lcsions  h6patiques  comporte,  pour 
reclampsie,  encore  plus  de  reserves  que  pour  rictSre  grave. 
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Qa'il  revienne  une  certaine  part  a  l'action  directe  des  lesions  h(§pa- 
tiqnes  dans  la  patliogenie  des  lesions  renales  de  Tictere  grave,  nous 
ne  pretendons  pas  le  contester.  II  est  possible  et  meme  probable 
qu'elles  jouent  un  role  dans  la  production  de  la  degenerescence 
granulo-graisseuse.  Mais  ce  r.61e  est-il  exclusif  ?  et  toutes  les  l^sions 
du  rein  doivent-elles  Mre  rapportees  Tinfluence  toxique  des 
elements  de  la  bile  ou  des  produits  de  desassimilation  non  transformes 
par  le  foie  ?  II  nous  parait  impossible  de  Fadmettre; 

On  a  invoque,  contre  cette  theorie,  quelques  cas  d'ictere  grave  ou 
les  lesions  se  sont  montrees  beaucoup  plus  accusees  dans  le  rein  que 
dans  le  foie.  Cetargument  n'a  peut-etre  pas  toute  la  valeur  qu'on  lui 
attribue,  car  il  n'est  pas  rare,  en  pathologie,  de  voir  un  organe  altere 
secondairement  a  un  autre  devenir  plus  malade  que  le  premier.  Mais, 
pour  nous,  c'est  la  localisation,  et  surtout  la  nature  meme  de  certai- 
nes  lesions  renales,  qui  doivent  faire  rejeter  leur  origine  hepatique. 

D'abord,  les  glomerules  sont  souvent  atteints  ;  en  outre,  nous 
avons  vu  que  la  tumefaction  trouble  et  Iti  necrose  de  coagulation  sont 
des  lesions  a  peu  pres  constantes  dans  le  rein  de  Tictere  grave.  Or, 
pas  plus  chez  Thomme,  dans  Fictere  chronique  simple  par  retention, 
la  cirrhose  atrophique,  et  le  cancer  du  foie,  que  chez  Tanimal,  au 
cours  de  nos  experiences,  nous  n'avons  observe  ces  lesions  ;  et,  en 
cela,  nous  sommes  d'accord  avec  la  presque  universalit^  des  auteurs. 
En  revanche,  la  tumefaction  trouble  et  la  necrose  de  coagulation  sont 
frequentes  au  cours  de  certains  icteres  infectieux  (ictere  catarrhal, 
maladie  de  Weil).  Ce  seul  rapprochement  donne  a  penser  que  ces 
lesions,  dans  Tictere  grave,  sont  d'origine  infectieuse. 

D'ailleurs,  en  notant  Fanalogie  des  lesions  du  rein  et  de  celles  du 
foie  dans  Tictere  grave,  Genouville  avait  deja  fait  pressentir  que 
toules  deux  se  trouvaient  sous  la  dependance  d'une  cause  commune. 
Cette  cause,  c'est  rinfection.  Cest  certainement  elle  qui  amene  la 
plupart  des  lesions  renales  de  Tictere  grave.  L'influence  directe  du 
foie  sur  la  production  de  ces  lesions  est  tout  k  fait  secondaire-. 

Mais,  si  Ton  ne  consid6re  plus  que  son  influence  indirecte,  on 
ne  saurait  trop  mettre  en  relief  toute  Timportance  qu'elle  pr^sente. 
Seulement,  ici,  il  faut  etablir  une  distinction  entre  Fictere  grave 
primitif  et  Tictere  grave  secondaire  : 

1"  Dans  rictere  grave  primitif,  le  foie  et  le  rein  sont  frappes  simul- 
tan6ment  et  au  m6me  titre  par  une  infection  particuli^rement  viru- 
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lente :  rinsulTisance  r^nale  est  contemporaine  de  riiisuffisance  hepali- 
que,  et  celle-ci  ne  peut  guere  intervenir  dans  la  production  de  celle-la 

2°  Dans  Tictere  grave  secondaire,  on  peut  supposer  que  les  lesions 
hepatiques,  6tant  les  premieres  en  date,  ont  joue  un  role  indirect 
dans  la  gen^se  des  lesions  renales.  Cest  donc  seulement  de  Tictere 
grave  secondaire  que  nous  nous  occuperons  dans  ce  qui  va  suivre. 

On  sait  que  Taction  antitoxique  du  foie  ne  s'exerce  pas  seulement 
sur  les  poisons  formes  par  rorganisme  lui-m6me,  mais  m^me  sur  les 
poisons  introduits  du  dehors.  Dernierement,  Camara  Pestana  a 
montre  que  le  foie  jouait  le  role  principal  dans  la  neutralisation  de  la 
toxine  tetanique,  MM.  Bouchard,  Ruffer  et  Charrin  ont  etabli  qu  il 
exergait  la  meme  action  sur  la  toxine  pyocyanique,  enfin  Werigo  a 
montre  Farret  de  la  bacteridie  charbonneuse  dans  le  foie,  ou  elle  est 
fixee  par  Fendothelium  vasculaire.  Aussi,  lorsque  le  foie  est  malade, 
et,  par  suite,  insufiisant,  les  agents  infectieux  rencontrent  des  condi- 
tions  beaucoup  plus  favorables.  Le  foie  les  laisse  passer,  eux  ou 
leurs  toxines,  et  relimination  de  celles-ci  par  les  reins  amene  rapi- 
dementdes  lesions  de  ces  organes.  Or  Ton  sait  quel  role  important 
joue  Finfection,  non  seulement  dans  Fictere  grave  primitif  (oCi  elle  est 
constante),  mais  encore  dans  Tictere  grave  secondaire.  On  est  ainsi 
conduit  k  penser  que,  la  plupart  du  temps,  les  lesions  renales  de 
rictere  grave  relevent  surtout  d'une  infection,  qui  trouve,  pour  les 
produire,  un  auxiliaire  precieux  dans  rinsufiisance  hepatique.  C  est 
a  cette  pathogenie  que  fait  allusion  M.  Hanot,  lorsque,  parlant  des 
differents  modes  de  terminaison  de  la  cirrhose  atrophique,  il  dit  : 
«  J^ai  vu  succomber  quelques  maladea  avec  tous  les  signes  de  la 
nephrite  aigue  parenchymateuse,  dont  on  retrouvait  d'ailleurs  les 
lesions  Fautopsie.  Bien  que  je  n'aie  aucune  preuve  definitive  a 
Tappui  de  ce  que  j'avance,  j'y  verrais  volontiers  des  exemples  de 
nephrite  infectieuse  developpee  sur  un  terrain  jjrepard  » . 

La  premiere  observation  publiee  par  H.  Molliere,  dans  son  travail 
sur  les  nephrites  aigiies  et  chroniques  dues  a  rinsuffisance  hepatique, 
fait  bien  pressentir  le  role  de  celle-ci  dans  la  pathogenie  de  certaines 
nephrites  infectieuses.  Un  homme,  atteint  depuis  longtemps  de 
lilhiase  biliaire,  sans  albuminurie,  presente,  au  cours  d'une  colique, 
des  phenomenes  d'infection.  Au  bout  de  quelques  jours,  Talbumine 
apparait  dans  les  urines  en  quantitd  notable  (4  gr.  par  litre).  Le 
malade  est  pris  d'ur6mie  4  forme  dyspneique,  et  succombe.L'autopsie 
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montre  une  cirrhose  hypertrophique  biliaire  avanc^e,  et  des  reins 
offrant  le  type  du  gros  rein  blanc  classique.  L'auteur  attribue  cette 
derniere  lesion  k  ce  que  le  foie  s'est  trouve  hors  d'etat  d'arreter  les 
materiaux  infectieux,  et  a  ainsi  permis  leur  action  s\ir  le  rein. 

Cest  la  une  hypoth6se  parfaitement  rationnelle,  mais  rien  de  plus, 
car  bien  des  infections  atteignent  profondement  le  rein,  alors  que  le 
foie  est  intact  ou  a  peu  pres. 

Nous  avons  cherche  a  obtenir  la  demonstration  de  cette  hypothese. 
Frappe  de  la  gravite  particuliere  que  presente  Perysipele  de  la  face, 
lorsqu'il  se  declare  chez  un  malade  atteint  d'une  affection  hepatique 
telle  que  la  cirrhose  atrophique,  nous  nous  sommes  demande  si  les 
reins,  generalement  respectes  ou  peu  atteints  lorsque  T^rysipele 
survient  chez  un  individu  sain,  ne  se  trouvaient  pas  alors  touches 
avec  une  frequence  particuliere.  Nous  avons  eu  k  notre  disposition, 
grkce  a  Fobligeance  de  M.  Roger,  des  fragments  de  reins  provenant 
de  deux  malades  atteints  de  cirrhose  atrophique,  et  morts  d'erysipele 
intercurrent.  Chez  tous  deux,  nous  avons  trouve  les  epitheliums 
renaux  profondement  desorganises  :  la  plupart  des  cellules  des  tubes 
contournes  etaient  en  etat  de  tumefaction  trouble,  ainsi  qu'un  certain 
nombre  de  celles  des  tubes  droits.  Ca  et  la,  sur  un  des  deux  reins, 
il  existait  en  outre  de  la  degenerescence  granulo-graisseuse. 

Nousavons  essaye  dereproduire  a  peu  pres,  par  rexperimentation, 
les  conditions  morbides  precedentes.  Chez  un  lapin,  nous  avons  lie 
le  choledoque,  puis  nous  lui  avons  injecte  sous  la  peau  de  roreille 
cinq  gouttes  d'une  culture  de  streptocoque  virulent.  Chez  un  second 
lapin,  destine  a  servir  de  temoin,  nous  avons,  apres  laparotomie 
simple,  pratique  la  meme  injection  de  streptocoque  dans  roreille. 

Le  premier  lapin  presenta,  au  bout  de  quarante-huit  heures,  un 
erysipele  tres  net  de  Toreille,  avec  albuminurie  abondante.  II  succomba 
le  troisieme  jour. 

Chez  lesecond,  Terysipele  se  declaraegalementauboutdequai^ante- 
huit  heures;  Falbumine  ne  se  montra  qu'a  Fetat  de  traces.  Le  troi- 
sieme  jour,  Tanimal  fut  sacrifie. 

Chez  le  premier  lapin,  le  foie  presentait  des  taches  jaunatres, 
indices  de  foyers  de  necrose.  Les  reins  offraient  un  etat  trouble  de 
r^pith^lium  avec  perte  des  noyaux,  dans  un  certain  nombre  de  tubes 
contournes  et  de  branches  ascendantes.  Les  tubes  collecteurs  conte- 
naient  de  nombreux  cylindres  hyalins. 
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Chez  le  second  lapin,  le  foie  paraissait  sain  l'oeil  nu.  Les  6pithe- 
liums  renaux  ne  montrerent  aucune  alt^ration. 

Cette  exp6rience  nous  parait  demonstrative.  EUe  6tablit  que,  vis- 
d-vis  de  rinfection,  rinsuifisance  liepatique  «  decouvre  »  le  rein.  Les 
toxines  que  le  foie  n'est  plus  capable  de  transformer  s'6hminent  par 
le  filtre  renal,  et  amenent  sa  degenerescencc.  Mais,  notre  avis,  le 
r61e  de  rinsufTisance  h6patique  ne  se  borne  pas  Ik.  Lorsqu'elles 
arrivent  au  rein,  ces  toxines  ne  trouvent  pas  un  organe  absolument 
sain  :  de  par  Faffection  hepatique  anterieure,  il  pr6sente  quelques 
alterations  legeres  sans  doute,  mais  suffisantes  pour  faire  de  lui  un 
locus  minoris  resistentise.  Aussi,  pour  nous,  la  filiation  pathoge- 
nique  des  lesions  renales  de  Tictere  grave  est  la  suivante  : 

1°  D'abord,  rinsuffisance  hepatique  determine  par  elle-meme,  du 
c6te  des  reins,  des  alterations  d'ailleurs  assez  restreintes,  et  gene- 
ralement  latentes  ; 

2°  Survientune  infection.  Le  foie  estincapable  d'arreter  les  toxines 
microbiennes,  qui  arrivent  ainsi  au  rein  ; 

3°  Elles  trouvent  cet  organe  prepare,  de  par  ses  alterations  ante- 
rieures,  k  subir  1'influence  de  leur  elimination,  et  elles  y  determinent 
des  lesions  plus  ou  moins  profondes. 

On  peut  donc  dire  que  la  desorganisation  du  rein,  dans  fictere 
grave,  est  non  seulement  preparee,  mais  meme  commencee  par 
rauto-intoxication,  et  achevee  par  rhetero-intoxication  (infection)  (1). 

Cest  evidemrnent  ce  retentissement  indirect  des  affections  du 
foie  sur  le  rein  qui  constitue  le  grand  danger.  En  effet,  les  lesions 
degeneratives  du  rein  qu'am6nent  directement  les  maladies  du  foie 
sont  toujours  trop  restreintes  pour  entraver  serieusement  le  fonc- 
tionnement  de  Torgane  :  sans  doute,  meme,  elles  sont  susceptibles 
de  regeneration,  dans  les  cas  ou  Taffection  hepatique  vient  a  dispa- 
raitre.  Aussi  ne  pouvons-nous  souscrire  k  ropinion  d'Alonzo, qui,  dans 
certains  cas  de  ligature  du  choledoque,  attribue  la  mort  aux  lesions 
renales.  Mais,  en  revanche,  si  des  lesions  infectieuses  viennent 

(1)  D'autre  part,  alors  meme  qu'une  maladie  infectieuse  frappe  un  sujet  dont  le 
foie  est  sain,  la  destruction  prealable  de  cet  organe,  au  point  de  vue  fonctionnel, 
n'e8t  peut-gtre  pas  sans  influence  sur  la  production  des  16sions  r6nales.  Cctte  re- 
marque  vise  surtout  les  infections  qui  ont  leur  point  de  d6part  dans  le  tube  digestif, 
le  chol6ra,  par  exemple,  oCl  rinsuffisance  hepatique  est  la  rfegle.  Le  foie  se  trouve 
§tre  la  premiSre  6tape  sur  la  route  des  toxines  absorb^es,  et  son  insuffisance  est 
peut-§tre  une  condition  n6cessaire  de  celle  du  rein. 
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s'ajouter  a  celles  qu'a  d(5terminees  directement  rinsufTisance  li6pa- 
tique,  le  parenchyme  renal  se  trouve  rapidement  desorganise  (1). 

i^ourtant,  alors  m^me,  la  guerison  reste  possible  dans  quelques 
cas  exceptionnels  :  temoin  robservation  de  d'Astros,  concernant  uii 
malade  atteint  d'ictere  grave,  qui  guerit  apres  avoir  presente  des 
accidents  d'insuffisance  renale,  attestes,  entre  autres  signes,  par  la 
diminution  dela  toxicite  des  urines. 

Si,  a  cote  des  cas  de  ce  genre,  on  place  les  cas,  rares  egalement, 
mais  moins  exceptionnels,  ou  Tautopsie  n'a  montre  aucune  lesion 
renale,  on  voit  que  rintervention  de  ces  lesions  n'est  pas  toujours 
«  necessaire  ni  siiffisanle  »  pour  amener  la  mort. 

Mais,  du  moins,  nous  croyons  que  le  rein  joue  toujours  un  role  dans 
la  production  des  accidents  de  Fictere  grave.  Whithla,  M.  Bouchard, 
M.  Debove,  ontmontre  que  Finsuffisance  du  rein  pouvait  se  manifes- 
ter  en  Fabsence  de  toute  lesion  appreciable  de  Torgane.  L'extreme 
diminution  de  Turee  suffit  a  entraver  son  fonctionnement.  Cest  ainsi 
que  la  suppression  experimentale  de  Taction  du  foie  amene  l'anurie 
(Stolnikow).  Cest  «  ruremie  hepatique  » . 

L'abaissement  constant  et  tres  marque  de  la  diurese  dans  tous  les 
cas  d'ictere  grave,  la  crise  polyurique  et  azoturique  par  laquelle 
sejugentles  icteres  «  pseudo-graves  » (Brouardel,  Bouchard),  montrent 
combien  cette  idee  est  juste.  Cest  Tetat  du  fonctionnement  renal  qui 
,  regit  le  pronostic  de  Tictere  grave. 

Quant  aux  symptdmes  par  lesquels  se  traduisent  les  lesions  du  rein, 
ils  sont  souyent  peu  nets.  L'albuminurie  est  la  regle  dans  Fictere  grave, 
mais  elle  peut  manquer  alors  meme  que  le  rein  est  atteint.  Decaudin 
a  cherche  a  montrer  que  la  physionomie  de  Tictere  grave  empruntait 
parfois  quelques  traits  a  Furemie,  par  radjonction  d'accidents  ner- 
veux  (delire,  convulsions)  «  differents  de  ceux  qu'on  observe  dans  les 
icteres  typhoides  ou  hemorrhagiques  ».  Mais  il  n'est  nullement  prouve 
que  Facholie  ne  puisse,  k  elle  seule,  donner  lieu  a  ces  accidents. 

(1)  Cest  ainsi  qu'il  faut  expliquer,  }\  notre  avis,  les  deux  cas  de  «  nephrite  consg- 
cutive  {\  des  l^.sions  du  foie  »  publiSs  dernierement  par  notre  coll^gue  Pissavy.  Les 
malades,  atteints  d'afiEection8  anciennes  du  foie  (kyste  hydatique,  dans  un  cas  ;  cir- 
rhose,  dans  Tautre),  succomhferent,  le  premier  $l  la  grippe,  le  secondil  une  infection 
attestee  par  relevation  de  la  tempferature  au-dessus  de  40«  pendant  les  derniers 
jours.  L'albuminurie,  absento  !\  l'entr6e  des  malades,  n'apparut  que  tout  t\  fait  i\  la 
fin.  L'autop8ie  montra  des  16sions  r6nales  pour  la  pluparfc  r^centes. 


CHAPITRE  VI 


Iii(1icatioii.«i  tlicrapeutiquei^. 

La  notion  de  rinfluence  des  maladies  du  foie  sur  T^tat  des  reins 
n'apporte  guere  d'indication  nouvelle  a  la  therapeutique,  mais  elle 
renforce  celles  qui  sont  dej^i  acquises.  Elle  impose  surtout  les  obli- 
gations  suivantes  : 

1°  Favoriser  la  diurese.  Tant  que  celle-ci  se  maintiendra  un  taux 
suffisant,  Turemie  hepatique  pourra  etre  conjuree. 

2°  Diminuer  autant  que  possible  la  toxicite  de  Furine.  Pour  cela,  il 
faut  d'abord  donner  une  alimentation  aussi  pauvre  que  possible  en 
matieres  extractives. 

Le  r^gime  lacte  repond     cette  double  indication.  Ce  n'est  pas 
dire  par  la  que  tout  malade  atteint  d'une  afTection  hepatique  un  peu 
serieuse  doive  etre  soumis  pendant  toute  la  duree  de  sa  maladie  au 
regime  lacte  exclusif,  mais  le  lait  doit  toujours  entrer  pour  une  part 
dans  son  alimentation,    moins  d'intolerance  speciale. 

II  ne  sufTit  pas  d'eviter  rintrodnction  de  nouveaux  poisons  dans 
Forganisme  :  il  faut  encore  essayer  de  diminuer  la  production  et  de 
favoriser  relimination  de  ceux  qui  s'y  forment.  On  y  arrive,  dans 
une  certaine  mesure,  en  entretenant  les  fonctions  de  la  peau  et  en 
faisant  Fantisepsie  intestinale,  qui,  ainsi  que  Va  montre  M.  Bouchard, 
diminue  la  toxicite  desurines.  Les  purgatifs,  surtoutles  cholagogues, 
rendent  egalement  des  services,  en  stimulant  Tactivite  du  foie,  et  en 
eliminant  par  Tintestin  un  certain  nombre  de  produits  toxiques.  Enfin 
les  alcalins  peuvent  peut-etre  neutraliser  jusqu'a  un  certain  point 
Facide  lactique  form^,  et  epargner  ainsi  au  rein  son  action  nocive. 
De  plus,  ils  favorisent  la  production  de  Furee  (Seegen). 

3°  S'abstenir  de  toute  medication  capable,  k  un  degre  quelcojique, 
d'irriter  le  rein.  Cest  ainsi  qu'on  devra  etre  sobre  de  vesicatoires. 

4°  Soustraire,autantquepossible,le  maladea  toutecause  d'infection, 
quelle  qu'elle  soit,  puisque  rinsuffisance  hepatique  expose  particulid- 
rement  le  rein  a  Taction  des  toxines  microbiennes. 


CIIAPITRE  VII 


R61e  du  foie  et  etat  tles  reins  dans  la  goutte 

et  le  tliabete. 

§  1.  —  Goutte. 

l"  Rdie  dn  foie.  —  Le  fait,  demontre  par  Garrod,  de  raccumulation 
d'urate  de  soude  dans  le  sang,  au  coursde  racces  de  goutte,  et  le  role 
exclusif  qu'il  lui  attribuait  dans  la  pathogenie  des  manifestations 
goutteuses,  devaient  attirer  Tattention  sur  Tetat  du  foie  dans  cette 
affection.  Nous  avons  vu,  en  effet,  que  le  foie  est,  sinon  le  seul,  du 
moinsle  principal  foyer  de  productionde  Turee,  et  que  Facide  urique, 
produit  de  la  transformation  incomplete  des  albuminoides  en  uree, 
augmente  considerablement  dans  certaines  affections  du  foie. 

«  Beaucoup  d'auteurs,  depuis  Baglivi  et  Stoll,  ont  signale  Fetat  de 
soufTrance  du  foie  aux  approches  de  la  goutte.  Scudamore  dit  qu'il 
est  rarement  sain  chez  les  goutteux.  Galtier-Boissiere  et  Martin-Ma- 
gron  ont  signale  le  gonflemeiit  de  Torgane  »  (Bouchard).  Trousseau, 
Charcot,  parlent  de  la  congestion  dufoie.  Murchison  a  montre  la  fre- 
quence  de  la  congestion  hepatique  au  debut  des  acces,  et  a  insiste  sur 
la  decoloration  des  matieres  fecales  qu  on  observe  quelquefois  dans 
les  memes  circonstances  (Brouardel),  ainsi  que  sur  la  frequence  des 
icteres  chroniques  chez  les  goutteux.  II  est  parti  de  la  pour  placer  la 
goutte  sous  la  dependance  d'un  trouble  fonctionnel  du  foie  {torpor 
of  Ihe  liver).  L'heredite  de  la  goutte  dependrait  d'une  insufTisance 
congenitale  des  fonctions  hepatiques.  Cette  opinion  a  ete  admise,  en 
Angleterre,  par  presque  tous  les  auteurs,  et  est  defendue,  enFrance, 
par  M.  L^corche. 

Sans  meconnaitre  la  frequence  particuliere  des  troubles  hepatiques 
au  cours  de  la  goutte,  la  plupart  des  auteurs  frangais,  avec 
MM.  Bouchard  et  Rendu,  se  refusent  a  localiser  dans  le  foie  la 
cause  de  cet  6tatmorbide,  et  invoquent  un  trouble  gen^ralde  la  nutri- 
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tion.  La  diathese  goutteuse  serait  non  le  r6sultat,  mais  la  cause,  des 
alt^rations  du  foie. 

Tout  en  admettant  cette  tlioorie,  il  est  impossible  de  ne  pas 
reconnaitre  que  le  ralentissement  de  ractivite  h^patique  doit  jouer 
un  role  important  dans  la  production  de  certaines  des  manifestations 
de  la  goutte. 

2°  Etat  du  reiii.  —  Or,  dans  la  goutte,  le  rein  est  atteint  avec  une 
frequence  et  une  precocite  particulieres.  Dej^i  Garrod  avait  pretendu 
que  la  formation  exageree  des  urates  ne  sufTisait  pas  pour  produire 
Facces  de  goutte  :  il  fallait  encore  que  Fimpermeabilit^  renale  vint 
s'opposer  aleurelimination.  Cette  theorie  est  inadmissible  (Bouchard). 
Mais,  dans  Tacces  de  goutte  renale,  on  observe  des  douleurs  lom- 
baires,  de  ralbuminurie,  et  meme  de  rhematurie,  avec  presence  de 
cylindres  epitheliaux  dans  Furine.  II  s'agit  alors  de  phenomenes  con- 
gestifs  «  dus  a  Firritation  des  elements  du  rein  par  le  passage  de 
Tacide  urique  en  exces  » (Lecorche). 

Toutefois  cette  action  intermittente  de  la  goutte  aigue  sur  le  rein 
n'est  pas  la  principale  :  c'est  Taction  continue  de  la  goutte  chronique 
qui  amene  les  alterations  renales  les  plus  frequentes  et  les  plus 
accusees . 

Chomel,  Rayer,  Civiale,  decrivirent  d'abord,  comme  rein  gout- 
teux,  le  rein  de  la  gravelle,  infiltre  d'acide  urique.  On  a,  de  meme, 
signale  la  frequence  particuliere,  chez  les  goutteux,  de  la  n6- 
phrite  interstitielle  sans  diminution  de  volume  constante  du  rein 
et  sans  infarctus  uratiques  des  tubuli.  Le  quart  environ  des 
goutteux  seraient  atteints  de  cette  variete  de  nephrite  (Bouchard). 
Enfin  MM.  Cornil  et  Ranvier  decrivent  une  forme  du  petit  rein 
blanc  comme  pouvant  s'observer  chez  les  goutteux.  Mais  ces 
diverses  affections  renales  n'ont  avcc  la  goutte  qu'un  rapport  de 
parente.  Elles  sont  dues,  comme  elle,  a  des  troubles  de  la  nutrition. 
Le  vrai  rein  goutteux,  c'est  celui  qu'ont  decrit  Todd,  Johnson, 
Dickinson,  Garrod,  Charcot  et  Cornil,  Ebstein,  et  qui  repond  k  la 
nephrite  uratique  de  Castelnau.  II  est  petit,  retracte  ;  sa  capsule  est 
6paissif  et  adherente.  Sa  surface  est  parsemee  de  kystes.  A  lacoupe. 
lcs  deux  substances,  mais  surtout  la  substance  corticale,  se  montrent 
atrophi^es.  Au  microscope,  on  trouve  deslesions  de  peri-arterite ;  les 
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glomerules  sont  retractes,  les  tubes  atrophies.  Ca  et  la,  il  existe 
deveritables  lacunes,  dues  aunprocessus  denecrose  (Ebstein).  Enfin, 
fait  caracteristique,  les  tubes  des  pyramides  sont  infiltres  d'urate  de 
soude,  et  se  dessinent  ainsi  sous  forme  de  stries  blancliatres.  D'apres 
MM.  Lecorche  et  Talamon,  radjonction  d'une  pyelite  chronique,  avec 
dilatation  descalices  etpresence  de  calculs  uratiques  dans  le  bassinet, 
est  extremement  commune. 

MM.  Cornil  et  Brault  ont  observe,  chez  un  goutteux,  rhypertro 
phie  de  l'epithelium  des  tubes  contournes.  Aussi  se  demandent-ils  si 
<x  relimination  exageree  des  urates  n'est  pas  de  nature  a  produiro 
des  troubles  physiologiques  dont  la  consequence  serait  riiypertro- 
phie  des  cellules  des  tubes  secreteurs  » . 

En  somme,  «  parmi  les  substances  fabriquees  par  forganisme  et 
capables  d'altererpar  leur  elimination  excessive  le  filtre  renal,  Tacide 
urique  est  Tanalogue  du  plomb  parmi  les  substances  toxiques  intro- 
duites  de  Texterieur  »  (Lecorclie  et  Talamon). 

La  nephrite  goutteuse  proprement  dite  ne  s'accompagne  que  rare- 
ment  d'alburainurie,  mais,  d'apres  M.  Bouchard,  la  nephrite  intersti- 
tielle  des  goutteux,  dans  laquelle  le  volume  du  rein  peut  etre  conserve, 
donne  une  quantite  d'albumine  plus  grande  queles  nephrites  intersti- 
tielles  ordinaires.  En  revanche,  ralbuminurie  n'est  pas  rare  dans  la 
goutte,  en  dehors  de  toute  nephrite.  Elle  est  la  regle,  dans  Fattaque 
de  goutte  aigue  franche  Cest  unc  albuminurie  dyscrasique,  qui 
presente  les  memes  caracteres  que  Falbuminurie  hepatique. 

Nous  n'avons  pas  besoin  d'insister  surla  gravite  deslesions  renales 
chez  les  goutteux.  Cest  par  le  rein  qu'ils  succombent  pour  la  plu- 
part. 

§  2.  —  Diabete. 

1"  Rdic  du  loic.  —  De  meme  queTuricemie  delagoutte,laglycosurie 
du  diabete  devait  attirer  Fattention  sur  le  foie,  et  les  auteurs  qui  ont 
rattache  k  une  perturbation  fonctionnelle  de  cet  organe  la  production 
de  la  goutte  ont  invoque  une  pathog^nie  analogue  pour  expliquer  le 
diabete  sucre.  «  Comme  la  goutte,  le  diabete  est  le  resultat  d'un 
tfouble  fonctionnel  du  foie  »,  dit  Murchison,  et  M.  Lecorche  le  con- 
sid6re  comme  une  n^vrose  du  foie  «  en  vertu  de  laquelle  on  voit  aug- 
menter  ses  fonctions  glycog^niques  » . 
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L'azoturie  qui  accompagne  la  glycosurie  semble  venir  encore  a 
rappui  de  cette  tli6se, 

D'ailleurs,  les  lesions  hepatiques  (congestion  chronique,  cirrhose, 
et  particulierement  cirrhose  pigmentaire,  degenerescence  graisseuse) 
sont  communes  dans  le  diabete  (elles  s'observeraient  dans  60  p.  100 
des  cas,  d'apres  Glenard),  et,  d'autre  part,  on  sait  avec  quelle 
frequence  on  trouve,  dans  les  affections  graves  du  foie,la  glycosurie, 
soit  spontanee,  soit  surtout  alimentaire. 

A  cette  theorie  hepatiquedu  diabete,  on  a  adresse,  non  sans  raison, 
le  m^me  reproche  qu'^i  la  theorie  hepatique  de  la  goutte  :  elle  est  trop 
exclusive.  Le  diabete  depend  d'un  trouble  general  de  la  nutrilion. 
Mais  il  ne  s'ensuit  pas  que  les  perturbations  de  la  glycogenie  hepa- 
tique  nepuissent  jouerun  role  dans  la  pathogenie  de  certaines  formes 
ou  de  certains  accidents  du  diabete. 

2°  ttat  des  reins.  —  Or,  dans  le  diabete  comme  dans  la  goutte,  les 
lesions  renales  sont  frequentes,  puisque  Dickinson  les  a  rencontrees 
25  fois  sur  27.  Les  resultats  obtenus  par  Saundley  tendraient  meme  a 
les  faire  considerer  comme  constantes,  puisque,  dans  26  autopsies  de 
diabetiques,  il  a  toujours  trouve  les  reins  malades. 

Ici  encore,  il  y  alieu  de  distinguer  differentes  varietes  : 

1°  La  nephrite  interstitielle  sobserve  assez  frequemment  (4  fois  sur 
27),  mais  ne  parait  pas  due  directement  audiabete.  Elle  presente  ceci 
de  commun  avec  la  nephrite  interstitielle  de  la  goutte,  que  les  reins 
ne  sont  generalement  pas  diminues  de  volume  (Dickinson). 

2°  Plus  souvent,  on  observe  une  neplirite  diffuse  (Cornil),  caracte- 
risee  par  rinfiltration  embryonnaire  du  tissu  conjonclif  et  Tatrophie 
fibreuse  d'un  certain  nombre  de  glomerules,  avec  degenerescence  gra- 
nuleuse  des  epitheliums  de  la  substance  corticale,  dont  les  cellules, 
gonflees  et  tassees,  semblent  se  confondre,  tandis  que  leur  noyau  ne 
se  colore  plus  par  le  carmin  (Laboulbene). 

3°  La  lesion  la  plus  habituelle  serait  une  hypertrophie  des  reins, 
portant  presque  exclusivement  sur  la  substance  corticale,  dontTepais- 
seur  peut  etre  doublee  (Rayer,  Cruveilhier,  Klein,  etc).  Cette 
augmentation  de  volume  depend  elle  meme  de  l'hypertrophie  des 
cellules  des  tubes  contournes  (Perl,  Cornil  et  Brault)  et  des  glome- 
rules  (Lancereaux).  Elle  est  sous  la  dependance  de  la  polyurie 
(Cl.  Bernard). 

Dans  deux  cas  de  diabete  avec  albuminurie,  Lorenz  a  observ^,  outre 
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riiypertrophie  precedente,  un  processus  de  vacuolisation  de  Tepi- 
tlielium  des  tubes  contournes. 

4"  Dans  certains  reins  diabetiques,  on  observe,  reparti  par  petits 
foyers  au  niveau  de  la  zone  limitante,  un  aspect  liyalin  des  epithe- 
liums  (Armanni).  Mais,  si  Ton  fait  agir  sur  les  cellules  la  gomme 
iodee,  cet  aspect  particulier  se  montre  du  une  infiltration  glycoge- 
nique  (Elirlich.)  II  s'agit  donc  bienl^  d'une  lesion  propre  au  diabete, 
et  qui,  meme,  y  serait  constante,  d'apres  Frerichs.  Ehrlich  Ta  ren- 
contree  13  fois  sur  14  cas.  Pour  M.  le  professeur  Straus,  elle  ne 
s'observerait  que  dans  la  moitie  des  cas  environ. 

5"  Ebstein,  puis  M.  Straus,  ont  decrit  une  necrose,  analogue  a  la 
necrose  de  coagulation,  qui  s'observe  surtout  dans  Fepitlielium  des 
tubes  contournes  :  le  protoplasma  est  devenu  irregulierement  granu- 
leux,  etle  noyau  se  colore  mak  Cette  lesion  est,  d'ailleurs,  beaucoup 
moins  frequente  que  la  precedente. 

G°  Enfin  les  cellules  des  tubes  contournes  peuvent  contenir  de 
petites  granulations  graisseuses.Celles-ci,lorsqu'elIes  sont  peuabon- 
dantes,  sont  generalement  disposees  sur  une  ou  deux  rangees  dans 
la  partie  basale  de  la  cellule.  Cest  la  lesion  decrite  en  Allemagne  sous 
le  nom  de  «  lesion  de  Fichtner  »,  bien  qu'elle  aitete  observee  aupa- 
ravant  par  MM.  Cornil  et  Brault. 

Les  deux  dernieres  lesions  ne  paraissent  pas  etre,  comme  les  prece- 
dentes,  sous  la  dependance  de  la  giycosurie  oti  de  la  polyurie  du 
diabete.  Or  un  certain  nombre  d'auteurs  tendent  a  leur  faire  jouer 
un  r61e  important  dans  la  pathogenie  du  coma  diabetique.  De  meme, 
en  effet,  qu'il  y  a  une  theorie  renale  de  Tictere  grave,  ily  a  unetheorie 
renale  du  coma  diabetique.  Sans  aller  aussi  loin  que  Griesinger  et 
Wunderlich,  qui  Tassimilaient  a  Furemie,  on  peut  se  demander  si 
I  etat  des  reins  n'intervient  pas  dans  sa  production.  Ebstein  fait  jouer 
un  r61e  la  necrose  des  epitheliums.  Fichtner  a  trouve,  dans  trois 
cas  decoma,  la  degenerescence  graisseuse  que  nous  avons  vue  plus 
haut.  Senator  Ta  retrouvee  dans  un  autre  cas.  Ces  lesions  renales 
seraient  sous  la  dependance  de  Tacetone  ou  des  corps  similaires  (acide 
aceto-acetique,  acide  ethyldiacetique,  acide  formique,  acide  j3  oxybu- 
tyrique,  acide  lactique,  acide  crotonique)  derives  de  la  combustion 
imparfaite  du  glucose,  dont  on  a  signal^  1'accumulation  dans  le  sang 
k  Fapproche  du  coma. 
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On  a  dit,  il  cst  vrai,'que  Tac^tone,  m6me  administree^i  haute  dose, 
ne  produisait  pas  d'effets  toxiques  chez  rhomme.  Pr6vost  et  Binet, 
Brieger,  ont,  de  meme,  insist6  sur  le  peu  de  toxicit^  de  racide  diac6- 
tique. 

Cependant  Conti  a  trouve  que  les  uriues  riches  en  acetone  sont 
ordinairement  hypertoxiques,  et  Albertoni  et  Pisenti  ontproduit,  chez 
des  chiens  et  des  lapins,  une  veritable  nephrite  (6tat  granuleux  et 
necrose  des  epitheliums  secreteurs),  en  leur  faisant  ing6rer  des  doses 
reiterees  d'acetone. 

La  toxicite  de  Tacide  lactique  pour  le  rein  nous  est  deja  connue. 
Nous  avons  injecte  en  six  fois,  dans  les  veines  d'un  lapin,  2  gr.  50 
d'acide  ethyldiac^tique  des  degres  divers  de  dilution.  A  la  suite  de 
plusieurs  de  ces  injections,  Fanimal  fut  pris  de  phenomenes  d'intoxi- 
cation  passagers  (titubation,  chute  sur  le  cute,  et  meme  mort  appa- 
rente.  Nous  devons  signaler  aussiles  eternuments  frequents,  montrant 
qu'une  partie  de  Facide  injecte  s'elimine  par  les  voies  aeriennes)  (1). 
II  succomba  a  la  derniere  injection,  apres  avoir  presente  une  albumi- 
nurie  notable.  Ses  reins  nous  montrerent,  outre  une  congestion 
assez  accusee,  un  6tat  pale,  homogene,  de  Fepithelium  des  tubes  con- 
tournes,  avec  disparition  des  noyaux. 

II  est  donc  permis  d'admettre  que  les  acides  qui  s"accumulent  dans 
le  sang,  chez  les  diabetiques,  peuvent  d^terminer  des  lesions  renales, 
d'autant  plus  qu'ils  atteignent  parfois  des  doses  considerables.  Kiilz 
a  observe  jusqu'a  226  grammes  d'acide  p  oxybutyrique  dans  les  urines 
des  vingt-quatre  heures.  D'autre  part,  les  lesions  renales,  quelle 
que  soit  d'ailleurs  leur  origine,  peuvent,  a  un  moment  donne,  s'oppo- 
ser  a  Felimination  des  acides  et  contribuer  ainsi  a  la  production  du 
coma.  Ebstein  a  insiste  sur  le  r61e  des  lesions  r6nales  dans  la  non- 
elimination  de  Tacetone. 

Peut-6tre  un  role  revient-il  aussi,  dans  certains  cas,  Taugmenta- 
tion  des  matieres  extractives  (surtout  la  creatinine),  favorisee  par  le 
rcgime  carne  exclusif.  Hirtz  a  pu,  dans  un  cas,  evaluer  leur  propor- 
tion  a  99  grammes  dans  les  vingt-quatre  heures. 

Nous  ne  voulons  pas  dire  par  la  que  Texistence  des  lesions  renales 

(1)  Cest  meme  parce  que  cette  deraifere  voie  d'61imination  est  trbs  active  qu'il 
faut,  comme  l'a  moutre  von  Jaksch,  un  degre  relativement  consid6rable  d'ac6to- 
n6mie  pour  amener  racetouurie. 
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soit une  conditiou  pathogeuique  uecessaire  du  coma,  mais  nous  pensons 
que,dans  celui-ci  comme  dans  Ticlere  grave,  ceslesions  sontfrequentes, 
et  peuvent,  au  moins  dans  certains  cas,  avoir  une  part  dans  la  genese 
et  la  symptomatologie  des  accidents. 

D'autre  part,  en  dehors  du  coma,  les  lesions  renales  des  diabe- 
tiques  peuvent  amener  la  mort  par  uremie.  Camplin,  Clark,  Colin, 
M.,  Bouchard,  ont  rapporte  des  cas  de  ce  genre. 

Lalbuminurie  est  frequente  dans  le  diabete  (36,7  p.  iOO  des  cas, 
dapres  Pollatschek;  43  p.  100,  dapres  M.  Bouchard;  69  p.  100  dapres 
Schmitz).  Suivant  M.  Bouchard,  elle  est  quatre  fois  plus  frequente 
chez  les  diabetiques  k  gros  foie  que  chez  ceux  dont  le  foie  parait 
normal.  Elle  manque  generalement  dans  les  cas  ou  il  y  a  simple 
hypertrophie  de  Tepithelium  secreteur,  de  meme  que  dans  ceux  ou  la 
lesion  d'Armanni-Ehrlich  est  pure.  Lorsqu'eIIe  existe,  on  la  trouve 
ordinairement  legere  et  intermittente,  et  elle  est  alors  la  plupart  du 
temps  d'origine  dyscrasique,  bien  que  certains  cas  de  ce  genre  puis- 
sent  6tre  dus  a  une  nephrite  interstitielle  Mais,  seule,  ralbuminurie 
tardive,  qui  est  abondante  et  permanente,  indique  d'une  fagon  cerlaine 
une  degenerescence  du  reia  (transformation  granulo-graisseuse  ou 
necrose).  Comme  elle  s'accompagne  d'une  diminution  de  la  polyurie 
et  de  la  glycosurie,  certains  auteurs  Tont  interpretee  a  tort  comme  un 
signe  de  guerison  du  diabete. 


CIIAPITRE  VLII 


Apercii  geueral  sur  les  uepliriteiKi  par  auto-intoxicatiou. 

Les  lesions  renales  determin^es  par  les  alterations  organiques  ou 
les  troubles  fonctionnels  du  foie  representent  un  type  de  nephrite  par 
auto-intoxication. 

Or,  en  dehors  des  affections  hepatiques,  les  cas  sont  nombreux 
ou,  par  suite  d'un  trouble  des  echanges  nutritifs,  les  materiaux 
toxiques  augmentent  dans  Teconomie.  II  est  donc  a  prevoir  que  ces 
etats  pathologiques  doivent  retentir  sur  le  rein  au  meme  titre  que  les 
affectious  du  foie,  et  Vobservation  clinique  confirme  cette  hypothese. 

Dej^,  en  1874,  Vulpian  ecrivait :  «  L'elimination  de  produits  vicies 
provenant  du  fonctionnement  incomplet  et  anormal  de  tous  les 
organes  de  Teconomie  a  pour  consequence  une  irritation  de  la  subs- 
tance  renale,  et  par  suite  une  nephrite  parenchymateuse  ».  Johnson 
professait  la  meme  opinion.  Plus  recemment,  on  a  cherche  preciser 
davantage  les  conditions  etiologiques  de  ces  nephrites  par  auto- 
intoxication,  et  voici  les  principaux  types  que  Ton  a  ete  amene  a  dis- 
tinguer  : 

§  1.  —  N^phritc  dyspepdque.  —  Elle  r^sulte  soit  d'une  alimentation 
vicieuse,  soit  de  troubles  gastro-intestinaux.  Dej&,  pour  Johnson, 
relimination  prolongee,  a  travers  les  reins,  des  produits  d'une  diges- 
tion  defectueuse,  pouvait  devenir  Torigine  de  lesions  renales  graves. 
Cette  nephrile  dyspeptique  parait  se  produire  generalement  par  Tin- 
termediaire  de  I'oxaIurie.  Nous  avons  vu  la  toxicite  de  Tacide 
oxalique  pour  le  rein.  Or  Foxalurie  a  efce  signalee  par  Bird,  Frick, 
Gallois,  comme  resultant  dune  alimentation  vicieuse  ou  de  troubles 
digestifs.  Petteruti  Ta  observ^e  dans  le  catarrhe  gastro-intestinal 
chronique.  Tliomas  decrit  une  nephrite  dyspeptique,  due  a  un  exces 
d'oxaIates  dans  Furine.  Enfin  Ton  sait  que  1'augmentation  des  fer- 
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mentations  intestinales  elove  la  loxicite  de  ruriae.  Une  alimentation 
trop  animalisee  peut  encore  d6terminer  une  neplirite,  cn  elevantnota- 
hlement  la  proportion  de  rammoniaque  (Coranda,  Gumlich),  de 
Tacide  urique  (Hermann),  et  de  la  creatinine  dans  Turine.  Mais,  ici, 
Ton  confine  aux  nephrites  par  hetero-intoxication. 

D'apres  Hare,  les  troubles  digestifs  ameneraient  non  une  veritable 
insuffisance,  mais  une  atonie  du  rein  et  produiraient  ainsi  Talbumi- 
nurie  (1). 


i  2.  —  i\^phrite  du  snrincnar|c.  —  Le  surmenage  est  du  a  une  auto- 
intoxication  par  les  dechets  du  travail  musculaire  (Peter).  Lors- 
qu'un  muscle  se  contracte,  il  s'y  forme  de  Facide  lactique  aux  depens 
des  hydrates  de  carbone  (Berzelius,  Dubois-Reymond,  Spiro,  Mar- 
cuse).  On  trouve  aussi  un  peu  de  creatine,  de  xanthine,  d'hypoxan- 
thine,  d'acide  urique,  des  acides  gras  volatils,  du  phospliate  acide  de 
potasse,  etc.  Si  le  travail  musculaire  va  jusqu'a  la  fatigue,  la  propor- 
tion  de  ces  corps  augmente  considerablement  (Helmlioltz,  Ranke). 
Liebig  a  vu  la  quantite  de  creatine  produite  se  trouver  decuplee  dans 
ces  conditions. 

Dans  le  surmenage,  les  urines  se  montrent  surchargees  des  corps 
precedents,  tandis  que  Turee  diminue  beaucoup.  Le  foie  ne  peut 
plus  transformer  tout  Tacide  lactique,  ct  cet  acide  apparait  dans 
Turine  (Araki,  Colasanti  et  Moscatelli).  Cest  pour  la  meme  raison 
qu'on  Ty  a  trouve  dans  le  tetanos  (Wiebel),  lepilepsie  (Araki), 
le  strychnisme  (Werther,  Araki).  De  meme,  Furine  contient  des  pro- 
portions  exagerees  d'acide  urique  (Ranke),  de  creatinine  (Grocco, 
Mosso,  Moitessier,  Senator),  d'ammoniaque  (von  Noorden).  Aussi 
Turine  des  surmenes  est-elle  hypertoxique  (Bouchard,  Roger),  et 
Ton  confjoit  qu'il  se  produise  des  lesions  renales  (Uharrin).  H  y  a 
plus :  MM.  Charrin  et  Roger  ont  montre  que  Tauto-intoxication  de 
surmenage  favorise  les  infections  microbiennes.  Le  surmenage  peut 
donc  jouer,  vis-A-vis  du  rein,  la  m^me  influence  indirecte  que 
rinsufiisance  hepatique. 

(])  English  attribuait  l'albuminurie  de  la  liernie  6trangl6e  a  la  resorption  et 
61immation  par  les  reins  du  eontenu  intestinal  plus  ou  moins  alt6r6.  Mais  le  role 
au]ourd'hui  bien  connu  de  Finfection  dansla  pathogenie  de  certaines  complications 
de  1  6tranglement  herniaire  impose  sur  ce  point  les  plus  grandes  r6serves 


—  116  — 


§  3.  -  N6i»iiri(c  pho^ipiiaturique.  —  Derni6rement,  M.  A.  Robin  a 
d^crit  une  espoce  particulidre  d'albuminurie,  li6e  h.  un  trouble  de  la 
mitrition  :  Talbuminurie  phosphaturique.  Elle  reconnaitrait :  comme 
cause  predisposante,  rarthritisme ;  comme  causes  determinantes,  le 
surmenage  nerveux  et  la  suralimentation.  Cette  albuminurie,  qui 
reste  fonctionnelle  pendant  un  temps  assez  long,  pourrait  aboutir  k 
une  lesion  renale.  Deja  Thomas  avait  signale  la  phosphaturie  comme 
une  des  causes  de  la  nephrite  interstitielle. 

§  4.  —  Ciiioro-hricjiitisme.  —  M.  le  professeur  Dieulafoy  a  appele 
rattention  sur  rassociation  frequente  des  signes  de  la  chlorose  avec 
ceux  du  brightisme,  et  a  donne  cet  etat  le  nom  de  chloro-brigh- 
tisme.  Cette  nephrite  qui  accompagne  la  chlorose  s'explique,  sans 
doute,  par  Tirritation  du  rein  due  aux  produits  de  desassimilation 
incomplelement  oxydes.  En  effet,  dans  toute  anemie,  il  se  produit 
une  destruction  exageree  d'albumino"ides,  et,  en  revanche,  les  oxyda- 
tions  sont  diminuees.  De  plus,  il  existe  frequemment  un  certain  degre 
d'insunisance  hepatique,  attest^e  par  rurobilinurie  (Hayem,  St.  Mac- 
kenzie).  Aussivoit-on  augmenter  dans  Turine  Tacide  urique  (Bartels, 
von  Jaksch),  Tacide  lactique  (Hoppe  Seyler,  von  Noorden),  les  acides 
sulfoconjugues  (Rethers),  et  ce  liquide  devient  hypertoxique  (Senator, 
Bouchard,  Piccini  et  Conti).  Des  lors,  il  n'est  pas  etonnant  qu'il  se 
produise  une  nephrite,  d'autant  plus  que  le  rein  est  souvent  en  etat 
de  moindre  r^sistance,  du  fait  de  Taplasie  arterielle  signalee  par 
MM.  Lancereaux  et  Besan§on.  Peut-6tre  aussi  la  dyspepsie  si  fre- 
quente  chez  les  chlorotiques  intervient-elle  dans  certains  cas. 

I  5.  —  Kleplirite  i>ar  suppre.«ision  dcs  fonctions  de  la  pean.  —  On  COU- 

nait  Fexp^rience  de  Fourcault,  repetee  par  Cl.  Bernard,  Semmola, 
Edenhuizen,  Lomikowsky  :  en  recouvrant  des  animaux  d"un  enduit 
impermeable,  on  les  rend  albuminuriques,  quelquefois  m6me  h^ma- 
turiques,  et  ils  succombent  apres  avoir  presente  des  convulsions 
cloniques,  de  la  somnolence,  de  la  diarrhee  et  de  riiypothermie. 
L'autopsie  montre  une  deg^nerescence  etendue  de  repithelium  renal. 
Cetle  nephrite  parait  bien  etre  sous  la  dependance  de  la  suppression 
des  fonctions  cutanees  (Valentin,  Ilenle,  Donders,  etc).  D6ja,  en  1860, 
M.  Jaccoud  attribuait  k  celte  suppression  le  passage  dans  le  sang  de 
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niateriaux  excrementitiels  capables  d'alterer  repithelium  secr^teurdes 
reins.  En  1873,  Jolinson  reprenait  la  meme  idee.  M.  Bouchard  pense 
egalement  que  «  ce  qui  est  special  au  vernissage,  c'est  peut-6tre  la 
retention  des  substances  toxiques  que  la  peau  doit  eliminer  ». 

En  elTet,  parmi  les  substances  excretees  par  la  peau,  il  faut  signaler 
les  acides  formique,  acetique,  butyrique,  oleique,  propionique,  ca- 
prique,  caprylique,  des  traces  de  leucine  et  de  tyrosine,  etc,  corps 
dontun  certain  nombre  au  moins  sonttoxiques.  Edenhuizen,  ala  suite 
denombreuses  experiences,  attribua  les  accidents  du  vernissage  aune  - 
base  volatile,  qui,  retenue  par  le  corps,  serait  transformee  en  ammo- 
niaque  et  intoxiquerait  Forganisme.  En  tous  cas,  quelle  que  soit  la 
substance  toxique,  sa  presence  dans  le  sang  n'est  pas  douteuse, 
puisque  SokoloiY  a  montre  que  le  sang  des  animaux  vernis,  introduit 
dans  le  systeme  circulatoire  d'animaux  normaux,  provoque  chez ceux-ci 
la  meme  affection  renale  que  chez  les  premiers,  quoique  a  un  moindre 
degre. 

De  la  nephrite  duvernissage,  onpeut  rapprocher  uncertainnombre 
de  nephrites  auxquelles  leurs  conditions  d'apparition  semblent  assi- 
gner  uue  pathogenie  tres  analogue.  Cest  ainsi  qu'on  a  vu  survenir 
une  albuminurie  persistante  au  cours  de  dermatoses  etendues  et 
rebelles,  et  cela  en  Tabsence  de  toute  suppuration  de  la  peau.  Dans 
un  cas  de  Salvioli,  par  exemple,  il  s'agissait  d'un  psoriasis  generalise 
invetere,  qui  avait  donne  lieu  a  une  glomerulo-nephrite.  Sans  con- 
tester  le  role  que  peuvent  jouer  les  perturbations  circulatoires  ou 
rinfection  dans  la  production  de  la  plupart  de  ces  nephrites,  il  parait 
difTicile  d'exclure  absolument  de  leur  pathogenie  rauto-intoxication. 
«  II  est  probable  »,  disent  Lecorche  et  Talamon,  «  que  le  passage 
incessant  par  le  rein  de  substances  destinees  normalement  a  etre 
^liminees  par  la  peau  entretient  la  lesion  creee  par  la  perturbation 
vasculaire,  et  finit  par  la  rendre  permanente  et  irremediable.  » 

Nous  devons  signaler  egalement  la  nephrite  qui  s'observe  a  la 
suite  des  brulures  etendues  de  la  peau.  Les  phenomenes  qui  prece- 
dent  la  mort  reproduisent  les  differents  types  de  Turemie  :  c'est  de  la 
somnolence,  quelquefois  du  delire  et  des  contractures,  ou  de  la  dys- 
pnee  et  de  la  cyanose,  souvent  aussi  des  vomissements  et  dc  la  diar- 
rhee,  avoc  liypothermie.  L'urir)e,  rare,  contient  des  cylindres,  de 
lalbumine,  de  rhemoglobine,  meme  du  sang.  Puis  viennent  ranurie. 
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la  mort,  et  rautopsie  montre  des  losions  r6nales.  Frerichs  avait  ddji 
note,  dans  un  cas  de  ce  genre,  Faltdration  de  r^pith^lium  des  tubuli. 
Ponfick,  chez  un  malade,  trouva  des  lesions  de  n^phrite  parencliy- 
mateuse.  E.  Frankel,  dans  trois  cas,  observa  un  etat  trouble,  granu- 
leux,  de  rdpithelium  des  lubes  contournes,  avec  perte  des  noyaux. 
Les  cellules  se  confondaient  les  unes  avec  les  autres  ;  elles  parais- 
saient  pr^tes  a  se  d6tacher  de  la  paroi.  Les  glomeruies  etaient  aug- 
mentes  de  volume. 

Par  quel  mecanisme  se  produisent  ces  lesions  r(§nales  ?  Ponfick  les 
attribue  k  Fhemoglobinurie,  maisil  restea  expliquer  celle-ci.  Frankel, 
incrimine  1'accumulation  dans  le  sang  d'un  poison  qui  produirait  la 
fois  la  destruction  des  globules  sanguins  et.Ia  necrose  des  epith^Iiums 
renaux.  Quant  a  Forigine  de  ce  poison,  Avdakof,  en  1876,  Tavait 
attribue  h  la  retention  des  secretions  de  la  peau.  Catiano  a  cherche 
determiner  sa  nature  :  se  fondant  sur  la  secretion  d'acide  formique 
par  la  peau.  et  sur  la  transformation  de  cet  acide  en  acide  prussique 
sous  rinfluence  de  Teau  chaude,  il  conclut  a  une  intoxication  par 
racide  prussique  produit  a  la  surface  de  la  peau.  Enfm,  recemment, 
Kianicine,  dans  une  serie  d'experiences,  a  isole  du  sang  et  des 
organes  des  animaux  brules  une  leucomaine,  qui,  apres  injection, 
s  elimine  en  majeure  partie  par  les  reins.  Elle  produit  une  somnolence 
entrecoupee  de  convulsions,  un  peu  de  myosis,  de  la  dyspnee,  des 
vomissements  et  de  la  diarrhee,  de  ralbuminurie,  avec  hypothermie. 
A  Tautopsie,  on  trouve  les  reins  congestionnt^s.  Quant  a  forigine  de 
cette  leucomaine,  elle  ne  serait  pas  seulement  dans  la  retention  des 
produits  de  la  peau,  mais  surtout  dans  un  trouble  nutritif  de  celle-ci 
amenant  une  deviation  des  processus  chimiques  qui  s'y  passent.  En 
tous  cas,  on  ne  saurait  attribuer  la  production  de  cette  leucomaine  a 
rinfection  des  eschares  de  la  peau,  car  Kianicine  Fa  retrouvee  meme 
dans  des  brulures  dupremier  degre. 

Ne  peut-on  rapprocher  de  la  nephrite  des  bri\Iures  ^tendues  celle 
qui  resulte  de  l  impression  brusque  ou  prolongee  du  froid  sur  la  peau  ? 
Johnson  fattribuait  a  une  auto-intoxication  par  perturbation  des 
foiictions  cutanees.  Semmola  estalle  beaucoup  plus  loin.  D'apres  lui, 
la  pathogenie  habituelle  du  mal  de  Bright  serait  la  suivante  :  aboli- 
tion  des  fonctions  de  la  peau  par  1'action  lente  du  froid  humide,  d'ou 
accumulation  de  produits  excrementitiels  dans  le  sang,  alteration 
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des  albuminoides  qui  deviennent  inassimilables,  et  l(^sions  renales 
dues  au  passage  de  ces  albuminoides  alterees.  Recemment,  enfin, 
M.  Zilgien,  s'appuyant  sur  les  travaux  de  MM.  Bouchard,  Brouardel, 
Gautier,  et  croyant  pouvoir  assimiler  les  produits  de  secretion  des 
cellules  de  rorganisme  auxtoxines  microbiennes,  a  admisquele  froid, 
de  meme  qu'il  exalte  la  virulence  de  certaines  de  ces  toxines  (la 
toxine  charbonneuse,  par  exemple),  peut  augmenter  la  toxicite  des 
secretions  cellulaires.  La  nephrile  a  frigore  serait  due  a  Falteration 
de  repithelium  r6nal  resultant  du  passage  de  ces  tpxines  cellulaires 
dans  les  urines.  L'idee  est  ingenieuse,  mais,  jusqu'a  nouvel  ordre,  ce 
n'est  quune  pure  hypothese. 

I  6.  —  Albuminurie  intcrmittente.  —  Depuis  Bostock,  un  grand 

nombre  d'auteurs  ont  decrit  une  variete  particuliere  d'albuminurie, 
qui  a  pour  caractere  d'etre  peu  abondante,  intermittente,  quelquefois 
regulierement  periodique,  et  de  coincider  avec  une  complete  integrite, 
au  moins  apparente,  de  la  sante  generale.  Cette  albuminurie  «  phy- 
siologique  »  s'observe  surtout  a  la  suite  de  la  fatigue  musculaire  ou 
cerebrale,  ou  au  cours  de  la  digestion.  Souvent  elle  se  montre  le  jour, 
pour  disparaitre  la  nuit.  D'apres  Moxon  et  Edlefsen,  elle  serait  par- 
ticulierement  frequente  chez  les  anemiques. 

Si  nous  signalons  ici  cette  albuminurie,  c'est  qu'on  Ta  vue,  dans  cer- 
tains  cas,  aboutir  a  la  nephrite  (Landi,  von  Noorden,  Brannan,  Hvass). 

Engel,  Pavy,  ont  rapporte  des  cas  d'albuminurie  intermittente 
periodique  chez  des  individus  atteints  de  nephrite  interstitielle. 
Johnson  considerait  meme  la  plupart  des  albuminuries  dites  physio- 
logiques  comme  dues  a  des  nephrites  latentes,  ou  comme  le  reliquat 
de  nephrites  anterieures. 

Pour  certains  auteurs,  comme  Millard  (de  New-York),  ralbumi- 
nurie  intermittente  serait  toujours  sous  la  dependance  d'une  lesion 
renale.  II  s'appuie,  pour  defendre  cette  opinion,  sur  ce  qu'il  n'est  pas 
rare  de  voir  l  albuminurie  disparaitre  de  temps  k  autre  au  cours  des 
nephrites  les  mieux  caracterisees.  Washburn,  M.  Brault,  pensent 
6galement  que  Talbuminurie  dite  fonctionnelle  est  toujours  sympto- 
matique  d'une  lesion  renale,  quelque  legere  qu'elle  soit.  M.  Merklen 
y  voit  le  resultat  d'une  sorte  de  congestion  renale  h  repetition, 
amenant  un  troublc  nutritif  de  l  epithelium  glomerulaire. 
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Tout  recemment,  Oswald  s'est  rallie  h  cette  theorie.  II  admet,  en 
sappuyant  sur  neuf  observalions  longuement  suivies,  que  Talbumi- 
nurie  cyclique  doit  toujours  6tre  ratlacliee  k  une  nepbrile  k  6voIution 
lente.  En  effet,  tous  ses  malades  pr^sent6renf  des  accidents  rappc- 
lant  ceux  de  la  neplirite;  ils  se  trouverent  amelior^s  parle  traitement 
de  la  n^phrite. 

Or  les  causes  predisposantes  et  determinantes  de  cette  albuminurie 
(anemie,  efTorts  musculaires,  travail  cerebral)  la  rapprochent  des 
nephriles  de  la  chlorose,  du  surmenage  et  de  la  phosphaturie. 

Aussi  Collins,  ayant  trouve,  chez  trois  jeunes  gens  atteints  d'albumi- 
nurie  intermittente,  de  tres  nombreux  cristaux  d'oxalate  de  chaux  dans 
Turine,  tend  attribuer  cette  albuminurie  a  Tirritation  des  tubes  du 
rein  par  Foxalate.  Pour  MM.  Lecorche  et  Talamon,  Falbuminurie 
intermittente  d'es  adolescents  n'est  qu'une  albuminurie  uricemique, 
c'est-a-dire  le  premier  stade  d'une  nephrite  progressivement  atro- 
phique. 

Est-ce  k  dire  cependant  que  ranemie,  les  efforts  musculaires,  le 
travail  cerebral,  peuvent  creer  de  toutes  pieces  ralteration  renale  ? 
Nous  croyons  qu'iln'en  est  gen^ralement  pas  ainsi.  Comme  Ton  trouve 
frequemment,  dans  les  antecedents  des  malades,  soit  une  nephrite 
bien  caracterisee,  soit  meme  simplement  une  maladie  infectieuse, 
renchainement  habituel  des  phenomenes  pathologiques  nous  parait 
6tre  le  suivant  : 

i°  II  existe  une  n^phrite  parcellaire  (Lecorche  et  Talamon),  reli- 
liquat  d'une  nephrite  anterieure  passee  plus  ou  moins  inapergue.  Peut- 
§tre  meme,  a  defaut  de  cette  nephrite,  faut-il  admettre,  pour  quelques 
cas,  un  vice  congenital,  une  sorte  de  porosite  anormale  (?)  de  lepi- 
thelium  glomerulaire  (Leube).  En  tous  cas,  il  n'y  a  pas  d'albuminurie. 

2°  Par  le  fait  de  toute  cause  capable  d'augmenter  la  toxicite  des 
urines,  la  lesion  renale  latente  regoit  comme  un  coup  de  fouet,  et 
ralbuminurie  apparait. 

On  voit,  par  cette  revue  rapidc  et  forcement  bien  incompl^te,  que 
Tauto-intoxication  suffit  parfois  adeterminer,  et,  entouscas,  aggrave 
toujours  les  nephrites.  On  voit  aussi  que  la  production  de  ces  nephrites 
par  auto-iiitoxication  se  trouve  sous  la  dependance  d'un  processus 
uniforme  :  lorsque  la  desassimilation  se  trouve  exageree,  ou  lorsque 
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les  oxydations  sont  diminu(§es  (maladies  par  ralentissement  de  la 
nutrition),  les  produits  de  desintegration  de  nos  tissus  s'accumulent 
dans  Turine.  Celle-ci  devient  hypertoxique,  et  cette  hypertoxicite 
constitue  un  danger  pour  le  rein.  11  s'y  produit  des  lesions  qui  ont 
pour  caractere  constant  d'etre  des  lesions  degeneratives.  Comme  le 
foie  joue  normalement  un  role  majeur  dans  Felaboration  des  produits 
de  desassimilation,  on  pourrait  dire  qu'il  intervient  toujours  dans  la 
production  des  nephrites  par  auto-intoxication,  soit  directement 
(insuffisance  absolue),  soit  indirectement  (insuffisance  relative).  Kn 
tous  cas,  la  connaissance  de  ces  nephrites  jette  un  jour  nouveau  sur 
retiologie  si  souvent  obscure  du  mal  de  Bright. 
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CONCLUSIONS 


La  concomitance  des  alterations  liepatiques  etrenales  est  frequente. 
Tantot  elles  sont  dues  a  rinfluence  d'une  cause  commune,  tantot 
Taffection  hepatique  est  sous  la  dependance  de  raffection  renale, 
tantot  enfin  celle-ci  releve  d'une  alteration  organique  ou  fonctionnelle 
du  foie. 

11  y  a  lieu  de  distinguer,  au  point  de  vue  de  leur  retentissement  sur 
le  rein,  les  affections  du  foie  avec  ictere,  et  celles  qui  ne  s'accom- 
pagnent  pas  d'ictere. 

1°  McLladies  du  foie  avec  ictere.  —  Le  passage  prolonge  des  ele- 
ments  de  la  bile  a  travers  le  rein  amene,  outre  Tinfiltration  pigmen- 
taire,  une  desintegration  granuleuse,  un  eclaircissement  progressif, 
et  quelquefois  une  degenerescence  graisseuse  de  ses  epitheliums. 

L'experimentation  montre  que  la  part  principale,  dans  la  produc- 
tion  de  ces  lesions,  revient    Faction  des  sels  biliaires. 

2"  Maladies  du  foie  sans  ictere.  —  Les  lesions  renales  sont 
presque  aussi  frequentes  ici  qu'au  cours  de  Tictere.  A  part  Tinfiltra- 
tion  pigmentaire,  elles  sont  semblables  aux  precedentes. 

Onpeutles  reproduire  par  Texperimentation.  Celle-ci  montre  que 
les  differents  principes  anormaux  contenus  dans  Furine,  au  cours  des 
maladies  du  foie,  sont  presque  tous  plus  ou  moins  toxiques  pour  le 
rein.  Les  plus  toxiques  paraissent  etre  les  matieres  extractives  (sur- 
tout  la  leucine,  la  tyrosine,  et  la  taurine). 

En  somme,  les  principaux  caracteres  des  l^sions  renales  d'origine 
hepatique  sont  les  suivants  :  ce  sont  des  lesions  de  nature  degenera- 
tive,  frappant  repithelium  des  tubes  contournes  et  des  branches 
ascendantes,  plus  rarement  celui  des  tubes  collecteurs.  Les  glome- 
rules,  les  vaisseaux,  le  tissu  interstitiel  sont  intacts.  Les  alterations 
n'atteignent  generalement  qu'un  nombre  de  tubes  assez  restreint,  et 
se  trouvent  souvent  reparties  par  petits  foyers. 


—  124  — 


Au  point  de  vue  symptomatiquo,  rinfluence  des  affeclions  du  foie 
surle  rein  se  traduit  surtout  par  des  modifications  de  la  diur^se.  Mais 
ces  modificalions  ne  sauraicnt  renseigncr  sur  Tetat  analomique  du 
rein.  A  cet  egard,  Falbuminurie  a  presque  toujours  moins  de  valeur 
que  la  presence  des  cylindres,  m6me  hyalins  et  granuleux. 

Les  alterations  du  rein,  lorsquelles  sontun  peu  6tendues,  influent 
d'une  maniere  tres  facheuse  sur  le  pronostic  des  affections  du  foie.La 
presence  de  lesions  renales  n'est  cependant  pas  necessaire  a  la  pro- 
duction  des  accidentsde  Tictere  grave,  mais  l  etat  de  ladiurese  exerce 
une  influence  preponderante  sur  leur  apparition  et  leur  terminaison. 

,  La  plupart  des  lesions  renales  que  Fon  observe  dans  Tictere  grave 
doivent  etre  attribuees  a  Tinfection.  L^insufFisance  hepatique  facilite 
la  di/Tusion  de  Tagent  infectieux  ou  de  sa  toxine  dans  rorganisme,  et 
leur  prepare  le  terrain  en  faisant  du  rein  un  locus  minoris  resisteniiae. 

La  notion  du  retentissement  des  affections  du  foie  sur  le  rein  impose 
au  medecin  les  obligations  suivantes  :  entretenir  la  diurese,donner  au 
malade  un  regime  aussi  p'auvre  que  possible  en  substances  toxiques, 
faire  Fantisepsie  de  Tintestin,  eviter  tout  medicament  irritant  pour  le 
rein,  soustraire  autant  que  possible  le  malade  a  toute  espece  d'infec- 
tion. 

Les  troubles  fonctionnels  du  foie  paraissent  jouer  un  role  dans  la 
pathogenie  de  certaines  lesions  renales  de  la  goutte  et  du  diabete 
sucre.  En  ce  qui  concerne  celles  du  diabete,  rexperimentation  permet 
de  penser  que  Faccumulation  des  acides  dans  le  sang  peut  n'etre  pas 
etrangere    leur  production. 

Les  alterations  r^nales  dues  aux  affections  hepatiques,  a  la  goutte 
et  au  diabete,  rentrent  dans  la  categorie  des  nephrites  par  auto- 
intoxication  On  peut  y  ajouter  les  nephrites  dyspeptique  et  phos- 
phaturique,  celle  du  surmenage,  le  chloro-brightisme,  la  nephrite 
par  suppressiondes  fonctions  de  la  peau,  enfin  certains  cas  d'albumi- 
nurie  intermittente.  Toutes  ces  nephrites  sont  sous  la  dependance 
soit  d'une  desassimilation  exageree,  soit  d'une  diminution  des  oxyda- 
tionS;  soit  enfin  de  ces  deux  causes  reunies. 


OBSERVATIONS  ET  EXPERIENCES 


Toutes  les  observations  et  exp6riences  qui  suirent  nous  sont  personnelles.  Celles 
des  autres  auteurs  ont  6te  plus  ou  moins  longuement  analys6es  dans  le  texte,  etl'on 
en  trouvera  rindication  ^  la  Bibliographie. 


I.  —  Maladies  du  foie  avec  ictere. 

Obs.  I.  —  Cancer  primitif  des  voies  biliaires.  —  Homme  de  76  ans, 
journalier.  Enlre  le  20  juillet  1894  a  la  Pitie,  salle  Jenner,  no  8. 

Jamais  de  maladies  anterieures.  Blhylisme  douteux.  Depuis  plusieurs  mois, 
diminulion  de  l'appelit,  afTaiblissement  el  amaigrissement  progressifs.  Ictere 
datant  d'un  mois,  et  de  plus  en  plus  fonce. 

A  Texamen,  le  foie  deborde  un  peu  les  fausses  coles;  il  est  Ieg6rement  dou- 
loureux  a  la  pression,  mais  on  ne  sent  aucuue  tumcur.  Pas  d'ascite.  Pas  d'ade- 
nopathie  inguinale,  ni  sus-claviculaire.  La  rate  parait  normale.  Les  urines,  de 
teinle  jaune  verdatre,  deviennenl  vert  noiratre  par  1'addition  d'une  goutte 
d'acide  nilrique  fumant.  Pas  d'albumine.  Pas  de  sucre.  Temp.  37". 

Les  jours  suivanls,  Tictere  ne  fait  que  se  foncer  davantage.  La  cachexie 
^''accenlue.  Plusicurs  epislaxis.  La  temperature  tombe  progressivement  a  35". 
La  diurese  diminue  de  plus  en  plus  :  de  500  grammes  k  Tentree,  elle  tombe  a 
150  gr.,  puis  se  supprime. 

Uree  :  2  gr.,  60  par  litre  (aPentree).  Pas  d'urobiline,  Jusqu'a  la  fin,  absence 
d'albumine. 

Mort  dans  le  coma,  le  28  juillet. 

AuTOPSiE.  —  Foie  volumineux  (2100  gr.),  vert  fonce.  Vesicule  retractee, 
necontenant  que  quelques  goutles  d'un  liquide  lilanl,  blancbalre. 

La  partie  superieure  ducanal  choledoque,  le  canal  cystique,  et  le  canal  hepa- 
tique,  ne  sont  plus  reconnaissables.  Ils  sont  englobes  dans  une  turaeur  irregu- 
lierement  arrondie,  qui  interesse  un  peu  de  chaque  cote  le  parenchyme  hepa- 
tique.  Cetle  lumeur,  bnin  noiratre  a  rexterieur,  se  moulre  blanche  et  molle  a 
la  coupe. 

L'examen  hlstologique  monlre  qu'il  s'agit  d'un  epithelionaa  a  cellules  cylin- 
driques. 

Pas  de  noyaux  secondalres  dans  le  foie. 

Reins.  —  Un  peu  voliimineux  (210  cl  220  gr.).  Decorticalion  facile.  Aspect 
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brun  verdatre.  Sur  la  coupe,  la  substanco  corticale  se  moiilre  slri6e  cle  jaune 
et  (le  vert. 
Congestion  notable  des  deux  substances. 

L'iiiriltralion  pigmenlairo  predomino  netlomont  dans  ia  substance  m^dullaire, 
oii  l'on  voit  dos  blocs  jaunalros  ou  vort  iioiratre. 

Un  cerlaiii  nombro  de  Lubes  contournes  onl  leur  epithelium  coloie  en  jaune 
ou  en  vert  pale. 

Dans  la  subslance  medullaire,  les  tubes  sont  remplis  de  granulalions  pigmen- 
taires.  Sur  quelques-uns,  on  ne  distingue  plus  repilh6lium  :  on  ne  voit  qu'un 
cordon  de  granulations  jaunatres  parsemees  ^a  et  la  de  quelques  noyaux. 

L'epithelium  d'un  cerlain  nombre  de  tubes  conlournes  est  en  desinlegralion 
granulouse.  Les  limilos  coliulaires  sont  moins  netles.  Quelques  cellules  sont 
desquameos.  Los  noyaux  sonl  generalomenl  bien  conserves.  Quelques-uns  sont 
tres  augmentes  de  volume,  et  compl6tement  clairsa  leur  centre.  Enfin  quelques 
cellules  epiiheliales  presentont  des  goutlelettos  graisseuses. 

Memes  lesions  dans  los  branches  ascendanles. 

Les  lubes  collectenrs  sont  sains,  a  part  rinfiltratiou  biliaire.  Cependant 
quelques  cellules  sont  desquaraees. 

Quelques  glom^rules  sont  fibreux,  et  un  cortain  nombre  de  vaisseaux  ont 
leurs  parois  epaissies. 

Ob6.  IL  —  Cancer  de  la  tete  du  ipancrdas,  avec  obstruction  du  cho- 
ledoque.  —  Homme  de  64  ans,  ontre  le  24  janvier  1894. 

Aucun  anlecedent  pathologique  autre  qu'une  rougeole  a  6  ans.  Ethylisme 
probable. 

Depuis  nouf  mois,  le  raalade  a  perdu  rappetit,  et  s'est  rais  a  maigrir.  Jaraais 
de  voraisseraenls.  Ictere  depuis  trois  seraaines. 

Emaciation  extrerae.  Le  foie  n'est  pas  accessible  au  palper.  A  la  pereussion, 
il  ne  parait  pas  augmente  de  volume.  On  ne  sent  aucune  lumeur  abdominale. 
Rate  normale. 

Pas  d'adenopathie.  700  gr.  d'urine,  riche  en  pigment  biliaire,  sans  sucre  ni 
albumine. 

Les  jours  suivants,  la  cachexie  s'accentue,  la  diurese  torabe  a  300  gr.  Terape- 
rature  normale. 
Mort  le  7  juillet. 

AuTOPSiE. —  Cancer  de  la  tote  du  pancreas  avec  obstrucLion  du  chol6doque. 
Foie  vertolive,  un  peu  augraente  de  volume.  Dilalation  des  voies  biliaircs.  Pas 
de  noyaux  secondaires  dans  le  foie. 

Rein.  —  Relativemont  peu  de  pigment  dans  les  deux  substances. 

Quelques  glomerulos  sont  fibreux.  Sur  un  certain  nombre  d'art6res,  epaissis- 
sement  de  la  lunique  interne. 

L'epithelium  des  tubes  contournes  prend  tres  mal  les  raatieres  colorantes. 
Par  endroits,  il  est  en  desquamalion.  Qa  el  la,  los  noyaux  ont  disparu. 

Memes  16sions  dans  los  branches  ascendantes.  Quelques  cylindres  liyalins 
(lans  les  tubes  collecteurs,  dont  r^.pith^lium  est  d'ailleurs  sain. 


—  127  - 


Obs.  III  (commnniqu(5e  par  nolre  coll^gue  Bezanqon).  —  Cancer  pri- 
milif  du  pijlore,  secondaire  du  pancrdas  et  des  ganglions  du  hile. 
Compression  des  voies  biliaires.  —  Homme  de  68  ans,  entre  le  15  avril 
1894  a  IMiopital  Andral,  avec  un  ict^re  fonce  datant  de  six  semaines. 

Amaigrissement  marque.  Degoiit  de  ia  viande.  Vomissemenls  rebelles  ali- 
mentaires,  jamais  iiemorrhagiques. 

Le  foie  parait  de  volume  normal;  aucune  turaeur  appreciable  au  palper  de 
Tabdomen.  Quelques  ganglions  inguinaux.  Dans  Turine,  pigment  biliaire,  resines 
biliaires,  un  peu  d'urobiIine.  Pas  d'a!bumine.  Pas  de  glycosurie  alimentaire. 

Vomissements  incessanls.  Cachexie  rapide.  Sur  la  lin,  oed6me  des  membres 
inferieurs.  Mort  le  4  mai. 

AuTOPSiE.  —  Cancer  annulaire  du  pylore,  avec  noyau  secondaire  dans  le 
pancreas.  Les  ganglions  du  hile  sont  reunis  en  un  bloc  volumineux,  qui  com- 
primo  le  chol6doque. 

Foie  de  volume  normal,  de  teinte  vert  fonce,  sans  noyaux  secondaires. 

Reins  un  peu  volumineux,  mous,  de  teinle  brun  verdatre.  A  rexamen  histo- 
logique,  infiltration  pigmentaire  abondante  dans  les  tubes  des  deux  substances. 

Congestion  enorme,  a  maximum  dans  la  substance  medullaire.  Les  glorae- 
rules  sont  bourres  de  globules  rouges,  sauf  quelques-uns  qui  sont  fibreux. 

Dans  un  giomerule,  entre  le  bouquet  vasculaire  et  la  capsule,  oa  voit  nelte- 
raent  un  bloc  pigmentaire. 

L'epithelium  des  tubes  contournes  est  en  desintegration  granuleuse,  avec 
fusion  des  cellules  voisines,  et  disparition  des  noyaux.  Quelques  ceilules  sont 
presque  completement  claires  ;  d'autres  ne  le  sont  que  partiellement,  l'eclair- 
cissement  debutant  autour  du  noyau.  Bnlin,  q.a  et  la,  la  membrane  propre  des 
tubes  est  privee  de  tout  revetement  epithelial. 

Sur  quelques  tubes  collecteurs,  les  cellules  ont  perdu  leur  noyau,  et  sont 
tomhees  dans  la  iumiere  du  tube.  Enlin  quelques-uns  conliennent  des  cylindres 
byalins,  colores  enjaune  pale.  Ges  cylindres  se  retrouvent  egalement  dans  quel- 
ques  branches  descendantes. 

Exp.  1.  —  Section  du  choledoque  entre  deux  ligalures.  —  Lapin 
1,895  gr.  —  Mort  au  bout  de  dix-sppt  heures. 

Foie  volumineux  et  mou.  A  sa  surface  et  sur  les  coupes,  taches  jaune  ver- 
datre,  representant  des  foyers  de  riecrose.  Ces  foyers  partent  generalement  d'uu 
espace  porte,  ou  Tont  pour  centre.  lls  sont  de  volume  tres  variable,  et  de  forme 
ovalaire  ou  triangulaire. 

Les  cellules  centrales  des  grands  foyers  sont  volumineuses,.claires,  et  sans 
noyaux.  Elles  presentent  partout  un  double  contour,  form6  par  la  paroi  des 
capiilaires. 

Les  petits  foyers,  qui  pr^sentent  la  meme  leinle  jaunalre  que  la  pcripherie 
des  grands  foyers,  montrent  Tetat  de  ceux-ci  a  leur  debut :  cellulcs  colorees 
par  la  bile,  generalement  augmentees  de  volume,  et  a  ordination  Irah^culaire 
moins  nelte.  Sur  un  certain  nonibre  d'enlre  elles,  il  y  a  disparition  du  noyau. 
La  zone  peripheriquc  dc  condensation  manque  sur  ces  petits  foyers. 
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En  dehors  des  foyers  de  necrose,  les  cellules  sont  a  peu  pres  toutes  saines. 
Quelques-unes  seulement  sont  plus  claires. 

Les  canauK  biliaires  sont  dilates.  Pas  de  n6o-canalicules. 

Reins.  —  A  rocil  nu,  les  reins  presenlent  une  teinte  jaune  verd^tre.  Au 
microscope,  ils  se  montrent  congeslionnes  et  farcis  de  pigraenl  biliaire.  Celui-ci 
existe  en  presque  aussi  grande  quantile  dans  la  subslance  corticale  que  dans 
la  substance  medullaire. 

Dans  la  substance  coriicale,  un  grand  nombre  de  tubes  contourn6s  en  sont 
surcharges,  au  point  que  les  cellules  epilheliales  ont  disparu,  et  ont  fait  place  a 
des  amas  de  granulations  pigmentaires.  Qa  et  la,  repilhelium  est  desorganis^., 
desquame  en  detritus  granuleux.  L'inliltration  pigmenlaire  se  montre  tantot 
sous  forme  de  granulations,  tantot  sous  forme  de  petits  blocs. 

Dans  les  parties  non  inliltrees  de  pigment,  un  cerlain  nombre  de  cellules 
6pitheliales  sont  pales,  fixent  tres  mal  les  reactifs.  Leurs  contours  et  leurs  noyaux 
sont  peu  distincts. 

Meme  inliltration  pigmenlaire  et  meme  degenerescence  de  repithelium  des 
branches  ascendantes. 
Les  tubes  collecteurs  sont  sains.  Pas  de  pigment  dans  les  glomerules. 

Exp.  2.  —  Section  du  choledoque  entre  deux  ligatures.  —  Lapin 
1,760  gr. —  Morl  au  bout  de  vingt-sept  heures.  Le  lendemain  de  roperation, 
Turine  donna  la  reaction  de  Gmelin,  peu  accusee.  Pas  d'albumine. 

Foie.  —  Rempli  de  foyers  de  necrose,  de  dimensions  variables,  depuis  un 
quart  de  lobule  jusqu'a  deux  ou  trois  lobules.  Ces  foyers  parlent  toujours  d'un 
espace  porte,  et  s'etendent  plus  ou  moins  loin  vers  la  veine  cenlrale,  qu'ils  attei- 
gnent  quelquefois.  Leur  formo  est  irreguli6rement  arrondie. 

Dans  ces  foyers,  les  cellules  sont  devenues  complelement  claires,  avec  perle 
de  noyau ;  sur  quelques-unes,  cependant,  on  retrouve  quelques  granulations,  ou 
un  noyau  mal  colore.  Les  cellules  de  la  zone  p6riph6rique,  diniinuees  de 
volume^  fixent  energiquement  les  reactifs. 

Dans  rinlervalle  de  ces  foyers,  les  cellules  sont  aplaties  par  les  capillaires 
tr6s  dilates ;  leurs  noyaux  sont  encore  visibles,  mais  tr6s  pales,  et  leur  proto- 
plasma  lend  a  devenir  homogene. 

D'autres  sont  infiltrees  de  pigment.  Par  endroits,  on  note  une  tendance 
manifeste  du  parenchyme  a  revolution  nodulaire,  en  dehors  des  foyers  de 
n6crose. 

Dans  quelques  grands  espaces  portes,  on  voit  les  lymphatiques  remplis  de 
pigment  biliaire. 

L'epithelium  des  canalicules  biliaires  est  en  desquamation.  Quelques  neo- 
canalicules  biliaires.  Pas  d'infiltration  embryonnaire.  Quelques  thrombus  fibrino- 
globulaires  dans  les  veines  portes  et  sus-h6patiques. 

Reins.  —  Congestion  tres  marquee.  Pas  de  pigment. 

Les  tubes  collecteurs  sont  sains. 

D^sintegration  granuleuse  et  desquamation  de  l'epilhelium  de  quelques  tubes 
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contournes.  Contenugranuleux  dans  quelques  branches  descendantes  de  Henle. 
L'epithelium  de  quelques-unes  de  ces  branches  est  en  voie  de  desintegration. 

Exp.  3.  —  SecLion  du  cholMoque  entre  deux  ligatures.  —  Lapin 
1,740  gr.  —  Mort  au  bout  de  trente-six  heures. 

Le  lendemain  de  l'operation,  ni  reaction  de  Gmelin,  ni  albumine. 

Le  foie  presente  de  nombreux  ilots  de  necrose.  La  plupart  de  ces  ilots 
partent  d'un  espace  porte ;  quelques  pelits  sont  en  plein  lobule ;  sur  les  plus 
grands,  les  maiiles  sont  rompues  au  centre,  laissant  un  espace  vide.  La  peri- 
pherie  est  condensee,  et  envahie  par  de  nombreuses  cellules  embryonnaires. 

En  dehors  des  foyers  de  necrose,  beaucoup  de  cellules  sont  infiKrees  de  pig- 
ment,  ou  tendent  a  devenir  claires. 

Les  canaux  biliaires  d'une  certaine  taille  sont  extremenient  dilates.  Certains 
ont  perdu  presque  tout  leur  revetement  epilhelial.  Tres  peu  de  neo-canalicules 
biliaires.  Dans  un  certain  norabre  de  veines  sus-hepatiques,  thrombus  fibrineux  ; 
^a  et  la,  on  y  distingue  une  cellule  hepatique  plus  ou  moins  alteree. 

Quelques  foyers  hemorrhagiques. 

Reins.  —  Congestion  notable.  Pas  de  pigment.  Un  certain  nombre  de  lubes 
contournes  ofTrent  un  eclaircissement  avec  emiettemenl  de  leurs  cellules  dans 
la  lumiere  du  tube^  oii  Ton  trouve  un  amas  granuleux,  contenant  parlbis  quelques 
noyaux.  D'autres  cellules  sont  en  voie  d'eclaircissement,  soit  autour  du  noyau, 
soitvers  lalumierc  du  tube.  Quelquefois  on  distingue  seulement  dans  la  cellulc 
un  reliculum  granuleux  pale  allant  du  noyau  a  la  peripherie. 

Les  tubes  collecteurs  renferment  quelques  cylindres  hyalins. 

Exp.  4.  —  Ligature  simple  ducholedoque.  —  Lapin  1,830  gr.  — Mort 
au  bout  dequatre  jours.  Le  lendemainde  Toperation,  200  gr.  d'urine  verdatre.  Le 
surlenderaain,  100  gr.  de  la  raeme  urine.  Le  troisieme  jour,  70  gr.  d'urine  ver- 
datre,  devenant  vert  fonce  par  Taddition  d'une  goutte  d'acide  nitrique  fumant. 
Subictere  des  conjonctives.  Pas  d'albumine. 

Foie.  — Quelquesfoyers  denecrose  seulement.  Dans  rintervalle  de  ces  foyers, 
la  plupart  des  cellules  sonl  saines.  Pas  d^infiltration  embryonnaire  dans  les 
espaces  portes. 

Rein.  —  Le  rein  ne  presente  pas  trace  de  pigraent.  Congestion  marquee  dela 
substance  medullaire.  Quelques  tubes  contournes  oflrent  un  emietteraent  granu- 
leux  du  protoplasma  de  leurs  cellules;  ?a  et  la,  perte  du  noyau.  Les  branchea 
a^cendantes  presentent  les  memes  alterations,  mais  elles  sont  atteintes  en  bien 
plus  grand  nombre.  Les  tubes  collecteurs  sont  sains. 

Exp.  5.  —  Seclion  du  choledoque  entre  deux  ligatures.  —  Lapin 
1,860  gr.  —  Survie  de  quatre  jours.  A  partir  du  lenderaain  de  Toperation, 
urines  verdatres,  mais  jaraais  de  reaction  de  Graelin  bien  nette.  Leger  nuage 
d'albumine  le  dernier  jour. 

Rein.  — Congestion  mar((uee.  Pas  de  pigment. 

Les  fubes  contourn^s  ont  leur  epithelium  en  desintegralion  granuleusc  sur 


—  130  — 


bicn  dcs  points.  Cei-taines  cellules  ont  leiir  protoijlasraa  clair  autour  du  noyau, 
ou  vers  la  luniiere  du  tube.  Sur  quelques-unes,  ce  processus  simulc  nieme  la 
vacuolisalion,  mais  la  zone  claire  est  irreguliere.  Quelquefois  c'est  la  parlie  pro- 
fonde  de  la  celiule  qui  s'eclaircit,  et  le  protoplasma  est  refoul6  vers  la  lumiere 
du  tube.  Enfiu  quelques  cellules  sont  completement  claires ;  on  n'y  voit  plus  que 
le  noyau.  Qa  et  la,  quelques  noyaux  sont  clairs  6galement  a  ieur  centre. 
Les  tubes  collecteurs  sont  sains,  ainsi  que  les  glomerules. 

Exp.  6.  —  Section  du  choledoque  entre  deux  ligatures.  —  Lapin 
1,730  gr.  —  Mort  au  bout  de  quatre  jours.  Urines  verdatres  :  80  gr.  ie  2«  jour, 
60  le  3«,  30  le  4«^.  La  reaction  de  Gmelin  resta  douteuse,  et  il  n'y  eut  que  des 
traces  d'albumine.  Ictere  conjonctival  progressif  du  2"  au  4^  jour. 

Foie.  —  Ilots  assez  nombreux  de  necrose.  Un  certain  nombre  d'entre  eux 
sont  envahis  a  leur  peripherie  par  des  cellules  embryonnaires.  Sur  quelques 
points,  lendance  a  la  disposition  nodulaire. 

Desquamation  des  canalicules  biliaires.  Quelques  neo-canalicules. 

Les  veines  centrales  sontdilatees  et  remplies  de  globules  sanguins. 
■  Dans  rintervalle  des  foyers  de  necrose,  un  certain  nombre  de  cellules  se 
colorent  raal. 

Rein.  —  Congestion  raarquee.  Pas  de  pigment. 

Tubcs  contourn^s  :  quelques-uns  ont  leur  epithelium  i^clairci  et  emielt^  dans 
la  lumiere  du  tube.  Sur  d'autres  cellules,  eclaircissement  vacuoliforme.  Ces  alte- 
ralions  sont  groupees  par  pelits  foyers  assez  nombreux.  Les  branches  ascen- 
dantes  offrent  les  memes  alterations.  Les  branches  descendantes  sont  intactes, 
de  meme  que  les  lubes  collecteurs.  Les  glomerules  sont  sains.  Les  vaisseaux  et 
le  tissu  interstitiel  sont  normaux. 

Exp.  7.  —  Section  du  choMdoque  entre  deux  ligatures.  —  Lapin 
1,920  gr.  —  Survie  de  cinq  jours.  Reaction  de  Gmelin.  Leger  nuage  d'albumine 
les  deux  derniers  jours. 

Foie.  —  Nombreux  foyers  de  necrose.  Infiltration  embryonnaire  a  la  peri- 
pherie  de  ces  foycrs. 

Dilatation  marquee  des  capillaires,  au  voisinage  des  veines  centrales.  Quel- 
ques  celhiles,  au  contact  des  espaces  portes,  se  colorent  mal  ou  ont  l'aspect 
trouble. 

Rein.  —  Desintegration  granuleuse  et  eclaircissement  de  l'epithelium  des 
lubes  contournes  et  des  branches  ascendantes.  Un  grand  nombre  de  ces  tubes 
sont  atteints.  Des  cylindres  hyalins  ou  granuleux  pales  se  voicnt  dans  les  branches 
descendantes  et  les  tubes  collecteurs,  dont  quelqucs-uns  n'ont  plus  qu'une  legere 
bordure  protoplasmique  le  long  de  leur  merabrane  propre. 

Exp.  8.  —  Ligature  simple  du  choledoque.  —  Lapin  1,845  gr.  —  Mort 
au  bout  de  neuf  jours.  Pas  de  reaction  de  Gmelin,  malgrc  la  teinte  verdatrc  dcs 
urines;  un  peu  d'albumine  les  derniers  jours. 
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Foie.  —  Quelques  petits  foyers  de  aecrose.  Dilatation  dcs  capillaires  radies, 
surtout  au  voisinage  des  vcines  centrales,  d'oii  aplatissement  des  trabecules,  et, 
sur.  quelques  points,  veritabic  aspect  reticule  du  parenchyme  iiepatique. 
Catarrhe  des  canalicules  biliaires.  Quelques  grains  de  pigment  biliaire  dans  les 
grands  espaces  portes  (sans  doute  dans  les  lymphatiques). 

Rein.  —  Congestionne.  Pas  de  pigment,  Quelques  tubes  contournes  ont,  sur 
une  petile  partie  de  leur  trajet,  lcur  epilhelium  mal  colore.  Mais  la  plupart  sont 
sains. 

Exp.  9.  —  Section  du  choledoque  entre  deux  ligatures.  —  Cobaye 
670  gr.  —  Mort  au  bout  de  trois  jours.  Reaction  de  Gmelin  douteuse.  Pas 
d'albumine. 

Rein.  — Extremement  congestionne.  Pas  de  pigment. 

Eclaircissement  de  repithelium  d'un  certain  nombre  de  tubes  contournes, 
soit  autour  du  noyau,  soit  dans  la  partie  altenante  a  la  luraiere  du  tube.  Qaetla, 
disparition  des  noyaux.  Memes  alterations  dans  les  branches  ascendantes.  Les 
tubes  collecteurs  sont  sains. 

Exp.  10.  —  Ligature  simple  du  choledoque.  —  Cobaye  690  gr.  — 
Survie  de  vingt-deux  jours.  Urines  legeremcnt  verdatres,  mais  ne  donnant  pas 
la  reaction  de  Gmelin.  Pas  d'albuminc. 

L'autopsie  montre  que  ia  ligature  s'est  dcsscrree,  et  que  le  choledoque  est 
reste  perm6able. 

Foie.  —  Pas  de  foyers  dc  necrosc.  Dilatation  Ires  raarquee  des  capillaires 
centro-lobulaires.  Par  endroits,  aspect  de  foie  interverti.  Un  certain  nombre  de 
trabecules  sont  aplaties  ct  se  colorent  mal. 

Rein.  —  Congestion  raarquee.  Pas  de  pigment. 

Les  tubcs  contournes  sont  generalement  sains.  A  peine  existe-t  il  Qa  et  la 
quclqucs  cellules  epitheliales  claires. 

Exp.  11.  —  Section  du  cholMoque  entre  deux  ligatures.  —  Ghien. 
—  Le  lendemain  de  roperation,  abattement,  inappetence.  Pas  d'icterc.  400  gr. 
d'urine  non  albumineuse. 

Le  surlendemain,  subictere  dcs  conjonctives.  Reaction  de  Gmelin.  260  gr. 
d'urine.  Pas  d'albumine. 
Le  troisieme  jour,  coma.  Mort  dans  la  nuit. 
Foie.  —  Voiumineux,  mou,  brun,  un  peu  verdatre. 

Dilatation  marquee  des  capillaires  voisins  de  la  veine  centrale,  avec  aplatis- 
sement  des  travees  ceilulaircs.  Lescellules  tendent  a  s'eclaircir :  quelqucs-unes 
sont  completementclaires,  avcc  ou  sans  conservation  du  noyau.  Ca  et  la,  dispo- 
sition  nodulaire  au  voisinage  des  espaces  portes.  Par  endroits,"au  contact  de 
ces  espaces,  les  cellules  hepatiques  prennent  une  forme  allongee  et  une  dispo- 
sition  radiee. 

^  Dilatation  des  canalicules  biliaires.  Pas  de  foyers  de  necrose.  Pas  d'infiltra- 
tion  embrycnnaire. 
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Reins.  —  Congestionnes.  Un  peu  de  pigment  biliaire  dans  quelques  tubes. 

Qa  et  la,  dans  les  tubes  contourn6s  et  les  branches  ascendantes,  certaines 
cellules  se  colorent  mal.  D'autres  sont  en  desintegration  granulcuse,  ou  tendent 
a  s'(^claircir,  soit  autour  du  noyau,  soit  vers  leur  base.  Un  certain  nombre  de 
noyaux  sont  plus  distincts  ou  ont  disparu.  Quelques  cylindres  hyalins  dans  les 
tubes  collecteurs,  dont  l'epithelium  est  generalementintact.  Cependant  quelques 
cellules  paraissent  lusionnees  et  on\  perdu  leur  noyau. 


Exp.  12.  —  Section  du  choledoque  entre  deux  ligatures.  —  Chien. 
—  Quelques  vomissements  aprfes  roperation  (faite  sous  le  chloroforme).  Le 
lendemain,  reaction  de  Gmelin.  Pas  d'ictere  des  conjonctives.  320  gr.  d'urine 
sans  albumine.  Le  surlendemain,  ict^re  conjonclival.  Pas  d'albumine. 

Le  ^ejour,  350  gr.  d'urine  non  albumineuse. 
_  5e  _    300       —  — 

_  6«  —    350       —  —  I 

7e  _    200       —  — 
—  8«  —      quelques  convulsions  generalisees.  Mort. 
Foie.  —  Volumineux,  brun  verdatre. 

Dilatation  des  capillaires,  d'ou  aplatissement  des  trabecules,  dont  les  cellules 
ont  leurs  contours  et  leurs  granulations  moins  nettes.  Les  travees  sont  meme 
rompues  sur  quelques  points.  Par  endroits,  tendance  manifeste  a  revolulion 
nodulaire.  Ailleurs,  aspect  de  foie  interverti.  Pas  de  foyers  de  necrose.  Dila- 
talion  des  canalicules  biliaires,  dont  l'epithelium  est  devenu  cubique.  Pas 
d'inliltration  embryonnaire.  Pas  de  pigment. 

Flein.  —  Congestion.Degenerescence  graisseused'uncertainnombre  de  tubes 
contournes.  ga  et  la,  desintegration  granuleuse.  Memes  alterations  dans  les 
br3ncliGS  3SCGtid3ntGs« 

Quelques  tubes  coUecteurs  ont  leur  epithelium  desquame,  et  contiennent  des 

araas  granuleux. 


Reaclion  de 


Exp.  13.  —  Section  du  choledoque  entre  deux  ligatures.  —  Chien. 
-Le  lendemain  de  Toperation,  reaction  de  Graelin  douteuse.  Pas  d'ictere  des 
conjonctives.  500  gr.  d'urine  legerement  albumineuse. 

Le  troisierae  jour,  legere  leinte  subicterique  des  conjonctives. 
Graelin.  340  gr.  d'urinc.  L'alburaine  est  douteuse. 

Le  4«  jour  300  gr.  d'urine.  Pas  d'albumine. 
_  5e   _  300        —  — 
_  6"   —  320        —  — 
_  7e   _  150        —  — 
mange  plus.  II  boit  constararaent. 
Le  huitierae  jour  :  coraa  et  mort.  ,  ,  ,  •  t 

Foie.  -  Enorme  dilatation  des  capillaires,  surtout  centro-lobulaires.  Les 
cellulesvoisines  sont  aplaties.  Quelques-unessont  infiltrees  depigraent  sanguin, 


L'animal  ne 
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d'autres  contiennent  du  pigment  biliaire,  enlin  un  certain  nombre  sont  presque 
completement  claires,  sans  noyau. 

Pas  defoyers  de  necrose.  Pas  d'in[illration  embryonnaire,  ni  de  neo-canali- 
cules  biliaires. 

Rein.  —  Congestion.  Pas  depigment. 

Desintegration  granuleuse  d'un  grand  nombre  de  tubes  contournes  et  de 
branches  ascendantes,  dont  la  lumiere,  eiargie,  contient  des  detritus  granuleux 
mal  colores.  Qa  et  la,  un  peu  de  degenerescence  graisseuse.  Sur  d'autres  cel- 
lules,  eclaircissement  vacuoliforme  autour  ou  au  voisinage  du  noyau. 

Les  tubes  collecteurs  contiennent  des  cylindres  hyalins,  et  quelques  cylindres 
granuleux.  Un  certain  nombre  d'entre  eux  sont  malades  :  leurs  cellules  sont 
emiettees  dans  la  lumiere  du  tube. 

Exp.  14.  —  Injection  d'eau  bouillie  dans  le  choledoque.  —  Lapin 
1,715  gr.  Injection  de  10  centim.  cubes  d'eau  bouillie  dans  le  choledoque,  par 
Tampoulede  Vater  (procede  de  M.  Roger). 

Le  lendemain  :  200  gr.  d'urine  claire,  sans  pigment  biliaire  ni  albumine. 

Le  surlendemain  :  200  gr.  de  la  meme  urine. 

Le  troisi^me  jour  :  260  gr.  d'urine  legerement  albumineuse.  Pas  depigment. 
Lequatrieme  jour :  210  gr.     —     nettement         —  — 
Du  .5«  au  9°,  200  a  260  gr.  d'urine,  sans  albumine  ni  pigment. 
On  le  sacrifie  le  dixieme  jour. 

Foie.  —  Quelques  foyers  de  necrose.  Dans  1'intervaIIe,  les  cellules  sont 
saines. 

Rein.  —  Aucune  alieration  appreciable. 

Exp.  15.  —  Injection  de  nitrate  d'argent  dans  le  choledoque.  — 
Lapin  1,810  gr.  Injection  de  1  centim.  cube  de  nitrate  d'argent  a  2,  8  p.  100 
dans  le  choledoque.  Jamais  de  subictere  ni  de  reaclion  de  Gmelin.  Pas  d'albu- 
mine.  Mort  le  Iroisifeme  jour. 

Foze.  — Marbre  de  taches  jaunes.  Tr6s  mou.  Foyers  de  necrose  nombreux  et 
tr6s  volumineux.  Quelques-uns  comprennent  plusicurs  lobules.  Ils  partent  des 
espaces  portes,  ou  rayonnent  autour  d'eux.  A  la  peripherie  de  ces  foyers,  zone 
de  condensation  cellulaire.  En  dehors  de  ces  foyers,  beaucoup  de  cellules  voi- 
sines  des  espaces  portes  ont  un  protoplasma  homogene.  Leur  noyau  a  disparu. 
D'autres  sont  corapletement  claires,  comme  ceiles  des  foyers.  Enfin  un  assez 
grand  nombre  de  cellules  sont  a  la  fois  claires  et  arrondies.  A  pr(Muiere  vue,  on 
dirait  qu'il  s'agit  d'une  perte  de  substance  ;  mais,  sur  quelques-unes  d'entre 
elles,  on  dislingne,  a  un  fort  grossissement,  quelques  restes  de  protoplasma.  Qa 
et  la,  plusieurs  de  ces  celiules  devenues  vesiculeuses  sont  fondues  entre  elles. 

Quelques  cellules  sont  infiltr^es  de  pigment  biliaire. 

Catarrhe  des  canalicules  biliaires.  Legfere  infiltration  embryonnaire  dans 
certains  espaces  portes,  a  la  peripherie  des  foyers  de  necrose.  On  voit  mcme, 
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ea  et  la,  qiielques  celliiles  embryonnaires  dans  l'int6rieur  des  cellules  necro- 
sees. 

Reins.  —  Volumineux.  Legere  desintcgration  granuleuse  dans  un  cerlaiii 
nonibre  de  cellules  des  tubes  contournes  et  des  branches  ascendantes. 

Exp.  16.  —  Injection  de  nitrate  d'argent  dans  le  choledoque.  — 
Lapin  1,760  gr.  Injection  de  1  centim.  cube  de  la  meme  solution  de  nitralc 
d'argent.  Pendant  roperation,  legere  bemorrhagie ;  le  lendemain,  ni  pigmenl 
biliaire,  ni  albumine  dans  Turine.  Mort  lesurlendemain. 

Foie. —  Meme  etat  que  dans  l'experiencepreccdente.  La  plupartdes  cellules 
hepatiques  sont  nialades. 

Reins. — Congestionnes.  Quelques  cellulesdes  tubes  contournes  etdes  bran- 
ches  ascendantes  soni  en  voie  d'eclaircissement;.  d'autres  sont  completement 
emiettees  dans  la  lumiere  des  tubes. 

Exp.  17.  —  Injection  de  nitrate  d'argent  dans  le  cholMoque.  — 
Lapin  1,690  gr.  Meme  injection.  Le  lendemain,  traces  d^albumine  dans  Turine. 
Pas  de  pigment.  Mort  le  surlendemain. 

'  Foie.  —  Marbre  de  taches  jauneverdatre.  Norabrenx  foyers  de  necrose.  Dege- 
nerescence  vesiculeuse  d'un  grand  nombre  de  cellules.  Pas  d'intiltration 
embryonnaire. 

Rein.  —  Congestionne.  Desintegration  granuleusedes  tubes  contournes.  Des- 
quamation  de  repithelium  de  quelques  tubes  colleoteurs. 

Exp.  18.  —  Injection  de  nitrate  d'argent  dans  le  choledoque.  — 
Lapin  1,580  gr.  Meme  injection.  Le  surlendemain,  reaction  de  Gmelin  ;  pas 
d'albumine.  Mort  le  cinquieme  jour. 

Foie.  —  Nombreux  foyers  dc  necrose.  En  outre,  dans  presque  toutes  les 
trabecules,  un  cortain  nombre  de  cellules  sont  en  ctat  de  necrose  ou  de  dege- 
nerescence  vesiculeuse. 

Rein.  —  Congestion.  Eclaircissement  partiel  de  repithelium,  dans  un  assez 
grand  nombre  de  tubes  contournes  et  de  branches  ascendantes.  Qa  et  la,  eclair- 
cissement  du  noyau.  Certaines  cellules  sont  lombees  daos  la  Iumi6re  des  tubes 
sous  forme  de  blocs  poussiereux,  sans  noyaux. 

Cylindres  hyalins  et  granuleux  dans  les  tubes  collecteurs. 

Exp.  19.  —  Injection  d'acide  acetique  dans  le  choledoque.  — 
Lapin  1,700  gr.  Injection  de  10  centim.  cubes  d'une  solution  d'acidc  acetique 
a  3  p.  100  dans  le  choledoquc.  Reaction  de  Gmelin  le  surlendemain.  Pas 
d'albumine.  Mort  le  soir  meme. 

P'oie.  —  Nombreux  foycrs  dc  necrose  au  voisinage  des  espaces  portes.  En 
dehors  de  ces  foycrs,  bcancoup  de  cellules  sont  infiltrees  de  pigment  biliaire. 
Qa  et  la,  quelques  vacuoles. 

Certaines  cellules  ont  leur  protoplasma  homogfsne  et  leur  noyau  a  peiuc 
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visible.  Dans  la  zone  periplierique  des  Ibyers  de  necrose,  dilatalion  des  capil- 
laires  et  tassement  des  celiules. 
Par  endroits,  evolution  noduiaire  manifeste. 

Desquamation  des  canaiicules  biliaires.  Pas  de  neo-canalicules.  Legere  inlil- 
tration  enibryonnaire  dans  quelques  espaces  portes. 

Rein.  —  Congestion.  Quelques  tubes  contournes  ont  leur  epithelium  en  voie 
de  desintegration  granuleuse. 

Exp.  20.  —  Injection  d'acide  acetique  dans  le  choMdoque.  — 
Lapin  1,820  gr.  Meme  injeclion.  Reaction  de  Gmelin,  d'ailleurs  peu  nette,  le 
lendemain  et  le  surlendemain.  Pas  d'albumine.  Mort  au  bout  de  cinq  jours. 

Foie.  —  Foyers  de  necrose.  Legere  infiltration  embryonnaire  dans  quelques 
espaces  portes. 

Rein.  —  Un  peu  congestionne.  Dans  les  tubes  contournes,  eclaircissement 
de  quelques  cellules  epitheliales  du  cole  de  la  lumiere,  avec  conservalion  du 
noyau  en  general ;  quelquefois,  cependant,  celui-ci  est  pale,  ou  bien  il  ne  reste 
plus  qu'une  bordure  protoplasmique  basale,  dechiquetee,  avec  le  noyau.  Ces 
lesions  se  trouvent  reparties  par  petils  foyers.  Memes  lesions  sur  les  branches 
ascendantes.  Fusion  des  cellules  et  perte  du  noyau  sur  quelques  branches 
descendantes  et  quelques  tubes  collecteurs.  Ces  derniers  contiennent  des 
cylindres  hyalins. 

Exp.  21.  —  Injection  d'acide  acetique  dans  le  choledoque.  — 
Chien.  Injection  de  30  centim.  cubes  d'une  solution  a  1,5  p.  100.  Le  lendemain, 
325  gr.  d'urine  a  reflets  verdatres,  sans  reaction  de  Gmelin  bien  nette.  Traces 
d'albumine. 

Le  surlendemain,  320  gr.  de  la  meme  urine. 

Le  quatrieme  jour,  250  gr.  d'urino  vert  fonce.  Reaction  de  Gmelin  tres  accu- 
see.  Traces  d'albumine.  Diarrliee  bilieuse. 

Le  cinquieme  jour,  220  gr.  de  la  meme  urine. 

Le  sixifeme  jour,  260  gr.  de  la  raeme  urine.  Pas  d'albumine. 

Le  septieme  jour,  275  gr.  d'urine  claire,  a  reflets  verd^tres. 

Le  huitieme  jour,  300  gr.d'urine  completement  claire.  La  reaction  de  Gmelin 
ne  sc  produit  plus. 

Les  jours  suivants,  raniraal  se  retablit  completement. 

Exp.  22.  —  Injection  intra-veineuse  d'urine  icterique.  —  Lapin 
1,575  gr.  Injection,  dans  la  veinc  de  roreille,  d'une  urine  icterique  tr6s  foncee 
(ictere  par  cancer  primitif  des  voies  biliaires).  Pas  de  diurese  pendant  I'ope- 
ration.  Au  90«  centim.  cube,  mort. 

Exp.  23.  —  Injections  inlra-veineuses  d'urineicterique.  —  10  aoftt. 
Lapin  1,695  gr.  Injeclions  dans  la  veine  de  l'oreillc,  de  5  centira.  cubes  de 
rurine  precedenle. 
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Du  11  au  17.  Meme  injeclion  tous  les  jours.  Ni  pigment,  ni  alburaine  dans 
rurine. 

Le  18.  Injection  de  30  centim.  cubes. 
Le  19.  L'animal  est  trouve  mort. 

Rein.  —  Congeslion  tres  marquee.  Pas  de  pigmenl.  Un  pelit  foyer  hemor- 
rliagique  dans  la  substance  corticale. 

Desintegralion  granuleuse  de  quclques  tubes  contournes.  Quelques  noyaux 
paraissent  en  etat  de  vacuolisation. 

Contenu  granuleux  dans  la  lumiere  de  quelques  tubes  collecleurs,  dont  T^pi- 
thelium  est  sain. 

Exp.  24.  —  Injection  intra-veineuse  d'urine  icterique.  —  Lapin 
lj790  gr.  Injection,  dans  la  veine  de  roreille,  de  rurine  icterique  du  chien  dc 
rexperience  21.  Mort  au  180«  centim.  cube.  Pfendant  l'injection,  polyurie  et 
diarrhee  bilieuse. 

Exp.  25.  —  I njections  intra-veineuses  d'urine  ict6rique.  —  7juillet. 
Lapin  2,375  gr.  Injection,  dans  la  veine  de  1'oreille,  de  10  centim.  cubes  d'urinc 
icterique. 

Le  9.  Meme  injection.  Ni  pigment  biliaire,  ni  albumine,  dans  Turine. 
Le  10.         —         Mort  immediatement  apres. 
Rein.  —  Aucune  alteralion  appreciable  des  epitheliums. 

Exp.  26.  —  Injections  intra-veineuses  de  fiel  de  bceuf.  —  18  mai. 
Lapin  1,585  gr.  Injection  de  5  centim.  cubes  de  fiel  de  bcBuf  (sterilis6  a  raulo- 
clave). 

Le  20.  Injection  de  10  centim.  cubes.  Legere  reaction  de  Gmelin. 

Le  21.  Injection  de  10  centim.  cubes.  Pas  d'albumine.  Pas  de  pigment. 

Les  oreilles  deviennent  gonflees,  tres  rouges,  et  tombent.  Les  jours  suivants, 
gangrene  des  oreilles.  Mort  le  l'^''  juin. 

Rein.  —  Congeslion.  Petit  foyer  hemorrhagique  au  niveau  de  la  zone  inler- 
mediaire  (le  sang  est  epanche  dans  le  tissu  interstitiel  et  dans  unc  branche 
descendante). 

Tubes  contournes :  sur  quelques-uns,  par  petits  foyers,  epithelium  tres  pale, 
lixant  a  peine  les  r^actifs  colorants,  avec  limiles  ccllulaires  indecises;  sur 
quelques  autres,  epithelium  en  desint(i,gration  granuleuse,  avec  perte  du  noyau. 
Un  certain  nombre  de  cellules  sont  claires  dans  leur  partie  attenanle  a  la  lumierc 
du  tube  ou  autour  du  noyau.  Enlin,  quelques  noyaux  sont  deformes,  allonges,  el 
eclaircis.  Mcmes  alterations  dans  quelques  branches  ascendantes. 

Les  tubes  droits  contiennent  quelques  detritus  granuleux. 

Exp.  27.  —  Injections  intra-veineuses  d'une  solution  d'extrait  de 
fiel  de  boeuf.  —  2  juin.  Lapin  1,680  gr.  Injection  intra-veineuse  de  5  centim. 
cubes  d'une  solution  d'extrait  de  fiel  de  boeuf  au  10«=  (1  gr.  d'extrait  =  7  gr.  de 
bile  fillree,  debarrassee  du  mucus). 
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Une  heure  et  demie  apr6s  rinjection,  extirpation  du  rein  gauclie,  legerement 
jaunatre. 

Le  3.  M6me  injection. 

Le  4.         —  CEd^me  intlammaloire  tres  marque  des  deux  oreillcs. 

Reaction  de  Gmelin  douteuse.  Pas  d'albumine.  Mort  le  jour  meme. 

Rein  extirpe.  —  Un  certain  nombre  de  cellules  des  tubes  contournes  et  des 
branches,  ascendantes  sont  infiltrees  de  pigment.  Pas  d'aulres  alterations. 

Second  rein.  —  Pas  de  pigment.  Eclaircissement  vacuoliforme  des  cellules 
de  pas  mal  de  tubes  contournes.  Emiettement  du  protoplasma  dans  la  luraiere 
elargie.  Qa  et  la,  disparition  de  quelques  noyaux.  Contenu  granuleux  dans 
quelques  branches  descendantes. 

Sur  quelques  tubes  collecteurs,  limites  cellulaires  et  noyaux  moias  nets,  ou 
meme  eclaircissement  presque  total. 

Disposition  des  lesions  par  petits  foyers. 

Exp.  28.  —  Injection  intra-veineuse  de  bilirubine.  —  Lapin  1,580  gr. 
Injection  intra-veineuse  de  5  centim.  cubes  d'une  solution  de  bilirubine  a 
0,0.5  p.  10.  Le  lendemain,  reaction  de  Gmelin  douteuse.  L'animal  est  sacrifi6. 
Teinte  icterique  des  organes,  surtout  des  poumons  et  des  reins. 

Rein.  —  Teinte  jaunatre  diffuse  de  repithelium  des  branches  ascendantes  ct 
de  quelques  tubes  contournes.  Quelques  cellules  sont  en  voie  de  desintegration 
granuleuse. 

Eclaircissement  et  deformalion  de  certains  noyaux. 

Exp.  29.  —  Injection  intra-veineuse  de  bilirubine.  —Lapin  1,660  gr. 
Injection  intra-veineuse  de  9  centim.  cubes  d'une  solution  de  bilirubinc 
a  0,05  p.  20.  Le  lendemain,  extirpation  du  rein  droit,  de  teinte  jaunatre. 

(Ed^me  et  rougeur  de  1'oreille.  L'animal  est  sacrifie  trois  jours  apres. 

Rein  extirpe.  —  Ce  qui  frappe  immediatement,  a  Texamen  microscopique, 
c'est  la  teinte  jaune  rougealre  des  branches  ascendanles  et  de  quelques  tubes 
contournes.  L  epithelium  est  colore  d'une  maniere  diffuse,  sans  depot  de  cristaux 
de  matiere  colorante. 

A  partcette  teinte  speciale,  il  n'y  a  que  tres  peude  lesions.  Quelques  cellules 
sont  en  voie  d'eclaircissement.  Qa  et  la,  les  noyaux  ont  disparu. 

Second  rein.  —  Pas  de  coloralion  speciale  des  epitheliuras.  Quelques  cel- 
lules  sont  en  partie  claires. 

Exp.  30.  —  Injections  intra-veineuses  de  bilirubine.  —  Lapin  1,575  gr. 
Injection  intra-veineuse  de  5  centim.  cubes  d'une  solution  de  bilirubine  a 
0,06  p.  25.  Le  lendcmain,  injection  de  4  ccnlim.  cubes  de  la  merae  solution. 
L'animal  est  sacrilie  trois  jours  apres.  Les  organes  ont  leur  teinte  normale. 
Aucune  alteration  appreciable  des  reins. 

Exp.  31.  —  Injection  intra-veineuse  de  taurocholate  de  soude. 
—  Lapin  1,800  gr.  Injection  de  1  centim.  cube  d'une  solution  de  taurocliolate 
de  soude  au  lOe.  Trouve  mort  le  lenderaain. 


—  138  — 


Foie  eiiorme  (90  grammes),  trcs  congeslionne.  Dilatation  tres  marqu6e  des 
capillaires  ceniro-lobulaires. 

Rein.  —  L'epithelium  de  quelqucs  tubes  contournes  est  mal  color6,  clair 
vers  la  lumuire  dn  tube;  parfois  il  ne  resle  plus  que  le  noyau.  Memes  lesions 
dans  quelques  branches  ascendantes. 


Exp.  32.  —  Tnjeclions  inlra-veineuses  de  taurodiolate  de  soude.  — 
11  mai.  Lapin  1,800  gr.  Injection  d'un  demi-centim.  cube  de  la  meme  solution. 
Le  15.  Meme  injeclion.  Pas  d'albumine. 
Le  17.     —      _      Traces  d'albumine.  Oreilles  enflees. 
Trouvo  mort  le  lendemain. 

Congestion  hepatique,  mais  moins  prononcee  que  chez  le  precedent. 

fieins.  —  Congestionnes.  Surun  grand  nombre  de  tubescontournes,  tendance 
a  l'eclaircissement  de  l'epithelium,  dans  sa  partie  altenante  a  la  lumiere  du 
tube,  ou  autour  du  noyau.  Parfois  toute  la  cellule  est  claire,  sauf  un  mince 
reseau  filamenteux  qui  relie  le  noyau  a  la  periplierie.  Qa  et  la,  les  noyaux  se 
colorent  mal  ;  ailleurs,  ils  tendent  a  s'eclaircir  :  on  n'y  distingue  plus  de 
nucleoles. 

Memes  lesions  sur  les  branches  ascendantes. 

Dansquelques  tubes  collecteurs,  les  cellules  sont  fusionnees  enlre  elles,  et  ont 
perdu  leur  noyau.  Certains  de  ces  tubes  renferment  des  cylindres  hyalins. 


Exp.  33.  —  Injections  intra-veineuses  de  taurocholate  de  soude.  — 
16  mai.  Lapin  1,900  gr.  Injection,  danslaveine,  de  1  centim.  cube  d'une  solu- 
tion  de  taurocholate  de  soude  a  6  p.  100. 

Le  18.  Meme  injection. 

Le21.     —      —      Traces  d'albumine. 

22  mai.  Oreilles  rouges  et  enfl^es. 

Mort  ie  lendemain. 

Foie.  —  Tres  congestionne.  Grande  dilatation  des  capillaires  centro-Iobu- 
laires,  d'oii  quelquefois  veritable  aspect  caverneux.  Dans  certains  lobules,  la 
dilatation  capillaire  s'etend,  tout  en  diminuant,  jusqu'au  voisinage  des  espaces 
portes. 

Rein.  —  Congeslionne.  Les  glomcrules  sont  bourres  de  globules  rouges. 

Tubes  contournes :  le  protoplasma  tend  a  devenir  clair  dans  la  partie  attenanle 
a  la  Iumi6re  du  tube.  Le  noyau  est  accole  a  la  partie  basale  conservee.  Quel- 
quefois  toute  la  cellule  est  claire,  avec  conservalion  du  noyau,  qui  cependant  se 
colore  un  peu  moins  fortement.  Sur  certains  tubes,  desintegration  granuleuse 
de  cette  pariie  altcnante  a  la  lumi^re.  Qa  et  la,  elle  est  tombee  dans  la  cavite 
du  tube,  sous  forme  d'une  masse  granuleuse  pale,  oii  Ton  aperfoit  quelques 
noyaux.  Un  certain  nombre  de  tubes  sont  inlacts.  Tantot  toutes  les  cellules 
d'un  tube  sont  attcintes,  tantot  quelques-unes  seuiement,  ct  a  dilTerents  degres. 

Branches  ascendantes  :  memes  lesions. 

Tubes  collecteurs  :  un  grand  nombre  sont  normaux.  D'autres  ont  leur  epi- 
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Ihpliiiin  eclairci  et  emielle  parliellemenl.  Sur  qiielques-uns  trenlrc  eux,  on  voit 
nettement  les  eontours  epitheliaux  conserves,  ainsi  que  le  noyau,  avec  toute  la 
partie  basale  de  la  cellule  devenue  claire.  Ailleurs,  les  noyaux  tendent  eux- 
memes  a  disparaitre.  Dans  quelques  tubcs,  gonflenient  dos  cellules,  eirapant  la 
lumiere  cenlrale.  Quelques  cylindres  hyalins  et  granuleux. 

Exp.  3A.—Injections  inlra-veineuses  de  glycocholate  de  soude.  — 
18  juillet.  Lapin  2,140  gr.  Injection,  dans  la  vcine  de  l'oreille,  de  1  centim.  cube 
d'une  solution  de  glycocholate  de  soude  au  20«. 

19  juillet.  Meme  injection. 

Le  20.  Thrombose  veineuse  et  cedeme  des  oreilles,  d'ou  irapossibilite  de  con- 
tinuer  les  injections.  Pas  d'albumine. 
Le  22.  Pas  d'albumine.  Diarrhee  abondante. 
Le  28.  Traces  d'albumine. 
Le  29.  Pas  d'albumine. 
Mort  le  31  juillet. 
Foie.  —  Tres  congestionne. 

Rein.  —  Un  certain  degre  de  congeslion  des  deux  substances.  Tubes  con- 
tournes:  sur  quelques-uas,  le  bord  libre  de  l'epithelium  est  un  peu  irregulier; 
sur  quelques  autres,  disparition  des  limites  cellulaires  et  des  noyaux.  Certains 
d'entre  eux,  sur  une  faible  etendue,  ont  leur  epitlielium  devenu  plus  clair, 
fixant  moins  bien  les  matiSres  colorantes. 

Sur  quelques  tubes,  eclaircissement  de  toute  la  partie  centrale  du  protoplasma, 
la  partie  basale  et  la  bordure  restant  seules  colorees.  Exceptionnellement, 
eclaircissement  de  la  partie  basale  seule.  Tubes  coUecteurs  :  sur  quelques-uns, 
tendance  de  repithelium  a  reclaircisseraent. 

Exp.  35.  —  Injections  intra-veineuses  de  glycocholate  de  soude.  — 
Lapin  1,845  gr. 

23  juillct.  Injection,  dans  la  veine  de  roreille,  de  1  1/2  centim.  cube  d'une  solu- 
tion  de  glycocliolate  de  soude  a  0,10  p.  5. 
Le  24.  Meme  injection. 

Le  25.  GEdeme  el  rougeur  des  oreilles.  Meme  injcction  sous  la  peau. 

Le  26.  Meme  injection.  Albuminurie  tres  appreciable. 

Le  27.  Meme  injection.  Peu  aprfes,  quelques  convulsions  cloniques,  puis  toni- 
ques,  suivies  de  raideur  tetanique.  Mort. 

Foie.  —  Congestion.  Aspcct  fonce  du  centre  des  lobules. 

Reins.  —  Tres  congestionnes,  surtout  au  niveau  de  la  zone  intermediaire. 
Glomerulcs  gorges  de  sang. 

Tubes  contournes  :  dans  quelques-uns,  emiettement  des  cellules  vers  la 
lumiere  du  tube.  Dans  d'aulres,  eclaircissement  partiel  du  protoplasma  ccllu- 
laire.  En  general,  le  noyau  cst  dans  la  parlic  protoplasmique  conservee;  quel- 
quefois,  copendant,  il  est  dans  la  partie  claire ;  souvent  il  cst  peu  dislinct, 

Sur  certains  tubes  contournes,  on  voil,  soit  dans  repithelium,  soit  dans  la 
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cavite  du  tiibe,  fa  et  la,  des  tigures  arrondies  ou  ovalaires.dont  le  volumeest  ie 
triple  ou  le  quadruple  de  celui  d'un  noyau  normal,  et  dont  lc  cenlre  est  comple- 
tement  clair.  Sur  d'autres  figures  semi)lables,  mais  plus  petites,  on  aperfoit  un 
ou  deux  nuclooles.  II  s'agit  donc  de  noyaux  dcgener^s, 
Branches  ascendantes  :  monies  lesions. 

Dans  los  anses  de  Henle  et  les  tubes  collecteurs,  quelques  cylindres  hyalins 
et  granuleux. 

11.  —  Maladies  du  foie  sans  ictere. 

Obs.  IV.  —  Cirrhose  atrophique.  —  Femme  de  44  ans,  blanchisseuse, 
entree  le  2  aoilt  1893  a  la  Charite,  salle  Briquet,  n»  3. 

Pleuresie  a  8  ans.  Une  grossesse  a  24  ans..  Ethylisme  manifeste.  Malade 
dcpuis  plusieurs  mois  :  troubles  digeslifs,  vomissements  alimentaires,  oppression 
apres  les  repas.  Le  ventre  a  augniente  de  volume  depuis  deux  mois.  Ascite 
abondante.  Le  foie  parait  r^tracle.  Urines  rares  (700  gr.),  riches  en  urates,  non 
albumineuses.  Premicre  ponction  le  7  aout.  Deuxieme  ponction  le  23.  Cachexie 
rapide.  Mort  le  25. 

Foie.  —  Retracle  et  dur,  a  surface  granuleuse.  Cirrhose  peri  et  extra- 
lobulaire.  Un  certain  nombre  de  cellules  sont  en  degenerescence  graisseuse, 
isolement  ou  par  foyers.  En  somme,  peu  de  cellules  normales. 

Rein.  —  Quelques  glomerules  sont  fibreux.  Desintegration  granuleuse  et 
chute  de  repithelium  sur  quelques  tubes  contournes,  qui  ont  leur  lumiere 
6Iargie.  Memes  lesions  sur  quelques  branches  ascendantes. 

Les  lubes  collecteurs  sont  sains. 

Obs.  V.  —  Cirrhose  atrophique.  —  (Pieces  communiquees  par  M.  Me- 
n^trier.) 

Foie.  —  Type  de  cirrhose  monocellulaire.  Pas  un  lobule  n'est  respecle,  et 
toutes  les  cellules  sont  separees  les  unes  des  autres,  dissociees,  par  du  tissu 
fibrillaire  ;  ?a  et  la,  cellules  en  degenerescence  graisseuse. 

Rein.  —  Quelques  glomerules  sont  fibreux.  Epaississement  de  la  paroi  de 
quelques  arteres  (surtout  de  la  funique  interne).  Un  grand  nombre  de  tubes 
conlournes  et  de  branches  ascendantes  ont  leur  epithelium  en  etat  de  degene- 
rescence  granuleuse  ou  granulo-graisseuse.  L'epithelium  se  colore  mal  par  les 
reactifs  ordinaires.  Qa  et  la,  il  est  desquame  dans  la  lumifere  du  tube. 

Dans  les  tubes  collecteurs,  quelques  cellulesseulement  sont  en  etat  de  desin- 
tegration  granuleuse.  Cylindres  hyalins  et  granulo-graisseux. 

Obs.  VI.  —  Cirrhose  airophique.  —  (Pieces  communiquees  par  notre 
collegue  Boix.) 

Poie.  —  Cirrhose  surtoulperi-lobulaire,  mais  envahissant  un  peu  les  lobules; 
quelques  foyers  d'evoIution  nodulaire.  Degenerescence  graisseuse  d'un  ccrtain 
nombre  de  cellules. 
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Rein.  —  Etat  fibreux  de  quelques  glom^rules.  Pas  d'alt6rations  epithe- 
liales  appreciables. 

Obs.  VII.  —  Gancer  primitifdu  foie.  —  Momme  de  73  ans,  brocanlcur, 
entre  le23  mai  1894  a  la  Pitie,  salle  Jenner,  n»  11. 
Rougeolea  9  ans,  variole  a  11  ans.Pas  d^ethylisme. 

La  maladie  actuelle  date  de  cinq  mois.  Inappetence,  surtout  pour  la  viando; 
jamais  de  vomissements.  Amaigrissement  croissant.  Depuis  deux  mois,  essouf- 
flement  et  palpitations  ;  oedeme  des  membres  inferieurs  depuis  huit  jours. 

Le  foie,  lisse,  deborde  les  fausses  cotes  de  trois  Iravers  de  doigt.  Ilest  un  pcu 
douloureux.  Pas  de  turaeur  gastrique  appreciable. 

Pas  d'adenopathie  ;  quelques  nodosiles  dures,  enchassees  dans  la  peau  de 
rabdomen.  Frottements  pleuraux  a  la  basedroile.  Temp.  36°, 6. 

Un  litre  d'urine,  avec  un  peu  d'albumine.  Uree  3  gr.,  3.  Pas  d'urobiline. 

Le  malade  succombecinq  jours  apres  son  entree. 

Poie.  —  Tres  volumineiix  (2,200  gr.).  Cancer  massif,  du  type  alveolaire  a 
cellules  polymorphes. 

Rein.  —  Quelques  glomerules  sonl  en  voie  de  transformation  fibrcuse.  Sur 
quelques  tubes  contournes,  epilhelium  en  desintegration  granuleuse,  avec  pertc 
des  noyaux. 

Tubes  coUecteurs  sains. 

Obs'.  VIII.  —  Cancer  primitif  du  foie.  — Malade  enlre  en  chirurgie  pour  . 
une  tumeur  du  foie  qui  fut  diagnostiquee  kyste  hydalique,  et  operee.  II  s'agis- 
sait  d'un  cancer  du  foie.  Mort  le  lenderaain.  L'urine,  recueillie  du  vivant  du 
malade,  contenait  un  peu  d'alburaine. 

Foie.  —  Cancer  raassif,  interessant  presque  lout  le  lobe  droit. 

Bpithelioma  a  type  alveolaire. 

Rein.  —  Transformation  fibreuse  de  quelques  glomerules.  Epaississement  de 
la  capsule  de  Bowman.  Epaississement  des  parois  des  arteres. 

Sur  quelques  tubes  contournes,  repithelium  est  endesintegration  granuleusc. 
Sur  d'autres,  on  trouve  un  peu  de  degenerescence  graisseuse. 

Obs.  IX.  —  Cancer  primitif  du  foie.  —  (Pieces  communiquees  par 
M.  M6netrier.) 

Foie.  —  Epithelioma  alveolaire  a  cellules  polyedriques. 

Rein.  —  Plusieurs  glomerules  sont  opaques,  fibreux.Sur  quelques  tubes  con- 
tournes,  les  cellules  se  colorent  mal.  Disparition  des  liraites  cellulaires  et  des 
noyaux;  emiettement  du  protoplasma. 

Les  tubes  collecteurs  sont  sains. 

Obs.  X.  —  Adenome  du  foie.  —  (Pieces  comrauniquees  par  notre  col- 
I6gue  BezanQon.) 
Foie.  —  Epith61ioma  trab6culaire  avec  cirrhose. 
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Rein.  —  Siir  la  plupart  des  lubes  contournes,  6claircissement  de  r^pithelium, 
avec  desinlegration  granuleuse  et  dcsquamation  de  la  parlie  attenante  a  la 
lumiere  du  tube.  Sur  quelques  tubos,  il  ne  reste  plus  qu'une  mince  bordure 
basale,  elle-meme  absente  par  places,  et  la  Iumi6re,  Ires  elargic,  conlient 
quelques  detritus  granuleux  mal  colores.  Ca  et  la,  disparition  dcs  noyaux. 
L'eclaircissement  des  cellules  prend  parfois  rapparcnce  vacuolaire. 

Un  giand  nombre  de  branches  ascendantes  sont  atteintcs  des  memes  lesions. 

Les  tubes  coilecteurs  sont  generalement  sains ;  sur  quelques-uns,  cependant, 
eclaircissement  de  l'epilh61ium,  fusionnement  des  cellules,  disparition  des 
noyaux. 

Congestion  marquee.  Petit  foyer  hemorrhagique  au  niveau  de  la  zone  lirai- 
tante.  Les  glomerules  sont  generalement  sains.  Quelques-uns  seulemcnt  sont 
retractes  et  fibreux. 

Par  Tacide  osmique,  on  ne  trouve  de  gouttelettes  graisseuses  que  dansun  tres 
pelit  nombre  de  cellules. 

Obs.  XL  —  Adeiiome  du  foie  (Observation  et  pieces  communiquees  par 
notre  collegue  Bezanfon).  —  Femme  de  30  ans,  entree  a  riiopital  Andral 
pour  des  douleurs  dans  rhypochondre  droit.  Aucun  antecedent  morbide  pcrson- 
nel.  Ethylisme  douteux.  On  constate  de  la  pleuresie  droite,  et  une  augmenta- 
tion  de  volume  considerable  du  foie.  II  n'y  a  pas  d'ictere,  mais  de  Tascite,  de 
Toedeme  des  membres  inferieurs,  de  ralbuminurie.  Pasde  glycosurie  alimentaire. 
La  rate  est  manifestement  hypertrophiee.  On  diagnostique  un  cancer  du  foie. 

Mort  trois  mois  apres  le  debut  des  accidents^  par  cachexie. 

Foie.  —  Crible  de  noyaux  d'adenome  dont  quelques-uns  ont  une  teinte 
hemorrhagique.  Au  microscope,  les  ilots  ad^noraateux  se  montrent  separes  par 
des  bandes  de  tissu  fibreux. 

Reins.  —  Volumineux,  pesant  250  gr.,  tres  durs,  se  decortiquant  diffici- 
lement. 

Les  deux  substances  sont  le  siege  d'une  congestion  tres  marquee.  Plusieurs 
arteres  de  la  substance  corticale  sont  obstruees  par  des  thrombus  hyalins,  et 
leur  paroi  est  tres  epaissie.  Quelques  glomerules  sont  en  voie  de  transformation 
libreuse.  Sur  quelques  autres,  leger  exsudat  homogene  enlre  le  bouquet  vascu- 
lairc  et  la  capsule. 

Sur  un  assez  grand  nombre  de  tubes  contournes,  rcpithelium  fixe  mal  les 
reactifs.  II  parait  comme  lave.  Sur  quelques  points,il  est  parliellement  eclairci; 
sur  d'autres,  il  est  desagrege,  avec  perte  du  noyau.  Qa  et  la,  la  lumiere  des 
tubcs  est  encombree  de  detritus  granuleux. 

L'epithelium  de  quelques  canalicules  presente  des  gouttelettes  graisseuses. 

Exp.  36.  —  Resection  du  foie.  —  Lapin  1,720  gr.  On  enleve  17  gr.  de 
foie.  Mort  le  lendemain.  Reins  saios. 

Exp.  37.  —  Resection  du  foie.  —  Lapin  1,690  gr.  On  enlisve  24  gr.  de 
foie,  y  corapris  la  vesicule.  Mort  le  lendemain.  Reins  normaux. 
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Exp.  38.  —  Reseclion  du  foie.  —  Lapin  1,820  gr.  Ablation  tle  25  gr.  dc 
foie  avec  la  vesieule.  Mort  an  bout  de  quarante-huit  heures.  Reins  normaux. 

Exp.  39.  —  Resection  du  foie.  —  Lapin  1,730  gr.  On  enl6ve  30  gr.  de 
foie  sans  la  vesicule.  Le  lendeniain,  1'animal  parait  trfes  malade;  36o,4.  On  ie 
tue  par  hemorrhagie.  Le  sang  est  presque  depourvu  de  (ibrine.  Ce  sang,  deO- 
brine,  est  injecte  dans  les  veines  d'un  autre  lapin  ayant  39«, 4  au  moment  de 
rinjeclion.  Ce  lapin  regoit  19  cenlim.  cubes  de  sang  defibrine.  Au  bout  d'une 
demi-heure,  il  a  400,2,  mais  il  ne  tarde  pas  a  se*retablir  coraplctement.  Les 
reins  du  premier  lapin  furent  trouves  sains. 

Exp.  40.  —  Resection  du  foie.  —  Lapin  1,740  gr.  On  enl6ve  20  gr.  dc 
foie  sans  la  vesicule.  Diarrhee  passagere.  Le  lendemain,  ni  albumine,  ni 
peptone,  ni  sucre  dans  Turine.  De  meme  les  jours  suivants.  Trouve  mort  le 
huitieme  jour.  Reins  sains. 

Exp.  41.  —  Rdsection  du  foie.  —  Lapin  2  kiiogr.  On  enleve  15  gr.  do 
foie.  Le  fil  se  detacbe  pendant  1'operation,  mais  il  ne  se  produit  pas  d'hemor- 
rliagie.  L^^animal  sc  retablit  completement. 

Exp.  42.  —  Resection  du  foie.  —  Lapin  1,840  gr.  On  enleve  20  gr.  de 
foie.  Mort  le  lendemain.  Reins  sains. 

Exp.  43.  —  Resectiondu  foie.  —  Lapin  2,010  gr.  Ablation  del5  gr.  de 
foie.  Mortau  bout  de  dixjours.  Reins  sains. 

Exp.  44.  —  Resection  du  foie  —  Lapin  2,195  gr.  On  enleve  15  gr.  de 
foie.  Laligalurese  detache  presque  aussit6t.  Legere  hemorrhagie. 
L'animal  seretablit  completement. 

Exp.  45.  —  Ligature  lente  de  la  veineporte.  —  1"  juin  1893.  Ligature 
lache  de  la  veine  porte  chez  un  chien. 

Du  2  au  10  jnin,  on  serre  tous  les  jours  un  peu  plus  la  ligature.  Le  11,  le  fil 
se  detache.  Survie  de  l'animal,  qui  n'a  jamais  presente  aucun  phenomene 
pathologique.  Jamais  d'albumine  dans  Turine. 

Exp.  46.  —  Injection  de  cfiarbon  dans  la  veine  porte.  —  Lapin 
1,590  gr.  Injection  dc  1  cenlim.  cube  de  charbon  animal,  en  suspension  dans 
reau,  dans  une  branche  afierente  de  la  veine  porte.  Survie.  Aucun  symptdme 
morbide. 

Exp.  47.  —  Injeclion  de  charbon  dans  la  veine  porle.  —  Lapin 
1,620  gr.  Injection  de  3  ccntim.  cubes  dc  la  solution  prccedenlc.  Mort  le  len- 
demain. 
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Reins  iin  peu  congeslioiines,  a  Poeil  nu.  A  l'examen  hislologique,  pas  d'aU6- 
ration  6pilheliale. 

Exp.  48.  —  Injection  de  lycopode  dans  la  veine  porte.  —  Lapin 
1,825  gr.  llc(,-.oit  dans  la  veine  porte  2  centim.  cubes  de  lycopode  en  suspension 
dans  l'eau.  Mort  le  lendcraain. 

Foie.  —  Ooupes  assez  diniciles,  genees  par  les  grains  dc  lycopode.  On  aper- 
Qoit  ceux-ci  arreles  dans  les  veinules  portes,  sous  forme  de  corpuscules  tres 
refringents.  Dans  les  trabetfules  hepatiquies,  un  ccrtain  nombre  de  cellules  sont 
color^es  en  brun  fonce  par  le  pigment  sanguin.  D'autres  sont  tr6s  pales  :  leur 
protoplasma  n'est  presque  plus  visible.  Elles  sont  comprimees  par  les  capillaires, 
et  amincies. 

Dilatation  marquee  des  capillaires. 

Reins.  —  Extremement  congestionnes.  Pas  dautre  alteralion. 

Exp.  49.  —  Injection  de  lycopode  dans  la  veine  porle.  —  Lapin 
1,816  gr.  Meme  injection.  Le  lendemain,  150  gr.  d'urine  non  albuniineuse.  Le 
surlendemain,  trouve  mort. 

Foie.  —  Arret  des  grains  de  lycopode  dans  les  veinules  portes.  IIs  y  forment 
une  sorte  de  mosalque  refringente. 

Au  voisinage  des  espaces  portes,  sur  certains  points,  on  voit  les  trabecules 
liepatiques  presenter  un  aspect  fonce,  homogene  ;  les  limites  cellulaires  sont 
moins  nettes,  les  noyaux  moins  bien  colores.  D'autres  cellules  prennent  beau- 
coup  moins  bien  les  matieres  colorantes.  Quelques-unes,  a  cote,  sont  devenue.s 
completement  claires  ;  seul,  le  noyau  se  colore  encore  un  peu. 

Dilatation  Ir^is  marquee  des  capillaires. 

Reins.  —  Congestion  tr^s  marquee,  surtout  dans  la  substance  corticale. 
Epitheliums  sains. 

Exp.  50.  —  Injection  intra-veineuse  d'urine  de  cirrhose.  —  Lapin 
1,680  gr.  Injection,  dans  la  veine  de  roreiUe,  de  Furine  provenant  d'un  malade 
attcint  de  cirrhose  atrophique.  Mort  au  50'=  centim.  cube. 

Exp.  51.  —  Injections  intra-veineuses  d^urine  de  ctrr/iose.  — l"juin. 
Lapin  1,720  gr.  Injection,  dans  la  veine  deForeille,  de  15  centim.  cubes  derurine 
precedente.  Du  4  au  6  juin,  meme  injection  tous  les  jours.  Pas  d'albumine. 

Le  20juin,  meme  injection.  Toujours  pas  d'albumine.  Diarrhee  abondante. 
Poids  1,255  gr.  Mort  le  22  juin. 

Rein.  —  Oongestionne.  Sur  un  certain  nombre  de  tubes  contournes,  (^pilhe- 
lium  pale,  mal  distinct,  avec  tcndance  a  reclaircissemenl,  et  disparition  des 
noyaux,  ou  noyaux  tr^s  pales. 

Tubes  collecleurs  sains. 

Exp.  52.  —  Injection  intra-veineuse  d'urine  de  cirrhx>se.  —  Lapin 
1,730  gr.  Injection  intra-veineuse  de  l'urine  provenant  d'un  malade  atteint  de 
cirrhose  atrophique.  Mort  au  65«  centim.  cube. 
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Exp.  53.  —  Injections  intra-veineuses  d'urine  de  cirrhose.  —  Lapin 
1,510  gr.  7jiiin  :  injection,  dans  ia  veinc  de  l'oreille,  de  20  centim.  cubes  de 
Furine  precedenle.  Le  8,  meme  injection. 

9  juin.  170  grarames  d'urine  non  albumineuse. 

Le  10.  Diarrhee,  amaigrissement  tr6s  prononce. 

Mort  le  12  juin. 

Reins.  —  Congestionn6s.  Les  epitheliums  ne  presentent  pas  d'alteration 
bien  appreciable. 

Exp.  54.  —  Injection  intra-veineuse  d'urine  de  cirrhose.  —  Lapin 
1,620  gr.  Injeclion  intra-veineuse  de  Turine  d'une  malade  atleinte  de  cirrhose 
atrophique.  Mort  au  60«  centim.  cube,  avec  grandes  convulsions  et  pupilles 
puncliformes. 

Exp.  55.  —  Injections  intra-veineuses  d'urine  de  cirrhose.  — 14  juin 
Lapm  1,815  gr.  Injeclion,  dansla  veine  del'oreille,  de  10  centim.  cubes  de  l'urine 
precedente.  Du  15  au  19,  meme  injeclion  tous  les  jours.  Pas  d'albumine. 

Trouve  mort  le  23  juin. 

Rein.  —  Une  certaine  congestion.  Desintegration  granuleuse  et  chute  de  la 
partie  superficielle  de  repilhelium  de  quelques  tubes  conlournes  Ca  et  la 
fusion  de  plusieurs  cellules  voisines,  dont  le  protoplasma  se  colore  mal. 

Tubes  collecteurs  sains. 

Exp.  56.  -  Injection  intra-veineuse  d'urine  de  cirrhose  -  Lapin 
1830  gr.  Injection  intra-veineuse  provenant  d'un  cas  de  cirrhose  atrophique 
Mort  au  70«  centim.  cube,  sans  convulsions.  ^   ^  ■ 


Exp.  57.  —  Injections  intra-veineuses  d'urine  de  cirrhose  — 
26  jum.  Lapin  1,985  gr.  Injeclion  inlra-veineuse  de  10  centim.  cubes  de 
1  urme  precedente. 

Du  2  au  4  juillet,  meme  injection  tous  les  jours.  Diarrhee.  Urines  assez  for- 
tement  albummeuses.  Mort  lo  5  juillet. 

Reins.  -  A  rceil  nu,pointille  blanchatre  sur  leur  surface;  a  Texamen  histo- 
logique,  ces  petits  points  repondent  a  autant  d'abc6s  miliaires. 

Tumefaction  trouble  des  epitheliums. 

1  f^^'  ^f—.^^^j^^^ti^^  intra-veineuse  d'urine  de  cirrhose.  -  Lapin 
1,760  gr.  Injection  d'urine  de  cirrhose  atrophique.  Myosis.  Mort  au  35e  cenlim. 

1  5^95  gp^^'"  inira-veinemes  d'urine  de  cirrhose.  -  Lapin 

prtfdelte.  "^"  ^  ^"^^^^ 

Du  5  au  7,  meme  injection.  Pas  d'albumine. 
G. 

10 
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Le  8  et  le  9juillet  :  injection  de  11  centim.  cubes.  Diarrh(ie.  Traces  d'albu- 
mine.  1,365  gr. 
Le  10  :  trouve  mort. 

Rein.  —  Aspect  liomog^ne,  pale,  des  epitheliums ;  sur  ccrlains  tubes,  dispa- 
ritioa  compl6te  des  noyaux.  Qi»  et  la,  desintegralion  granuleuse,  chute  des 
cellules  dans  la  lumiere  du  tube,  oii  elles  forment  des  amas  granuleux  pales. 
Ces  tubes,  vus  en  coupe  transversale,  ont  Taspect  d'une  boule  leg^renicnt  gra- 
nuleuse  ;  la  lumiere  a  disparu.  Sur  d'autres  tubes,  eclaircissemenl  vacuolaire 
des  cellules.  Ces  lesions  occupent  ua  tres  grand  nombre  de  tubes  contournes  et 
de  branclies  ascendantes. 

Les  tubes  collecteurs  sont  generalement  sains,  a  part  quelques  cellules 
eclaircies. 

Cylindres  hyalins  et  granuleux. 

Exp.  60.  —  Injection  intra-veineuse  dCurine  de  cancer  du  foie.  — 
Lapin  1,870  gr.  Reijoit  de  1'urine  de  cancer  primitif  du  foie.  Mort  auSO*  centim. 
cube. 

Exp.  61.  —  Injections  intra-veineuses  d'urine  de  cancer  du  foie. 

—  Lapin  1,445  gr.  Du  12  au  15  juin,  injections  quolidiennes  de  10  centim. 
cubes  de  Turine  precedente.  Pas  d'albumine. 

Trouve  mort  le  16  juin.  Poids  :  1,265  gr. 

jReins.  —  Un  peu  congestionnes.  Epitlieliums  sains. 

Exp.  62.  —  Injection  intra-veineuse  d'urine  de  cancer  du  foie. 

—  Lapin  1,490  gr.  Injection  dans  la  veine  de  roreille,  d'urine  fraiche  de  cancer 
primitif  du  foie.  Mort  au  70^  centim.  cube. 

Exp.  63.  —  Injections  intra-veineuses  d'urine  de  cancer  du  foie. — 
Lapin  1,835  gr.  Du  28  mai  au  1«''  juin,  injection  quotidienne,  dans  la  veine  de 
roreille,  de  20  centim.  cubes  de  Turine  precedente.  Pas  d'albumine. 

4  juin  :  injection  de  30  centim.  cubes  de  Turine. 

Trouve  mort  le  7  juin, 

Congestion  et  meme  ecchymoses  dequelques  ansesintestinales. 
Reins.  —  Congestionnes  aussi,  mais  les  epitheliums  sonl  sains. 

Exp.  64.  —  Injection  intra-veineuse  d'urine  de  cancer  du  foie. 

—  Lapin  1,595  gr.  Injection,  dans  la  veine  de  roreiIle,d'urinede  cancer  primitif 
du  foie. 

Nystagmus  horizontal,  puis  myosis.  Mort  au  95«  centim.  cube. 

Exp.  65.  —  Injections  intra-veineuses  d'urine  de  cancer  du  foie,  — 
Lapm  1,815  gr.  Dul6au21  juin,  injeciion  quotidienne  de  10  centim.  cubes  de 
l'urine  precedente.  Pas  d^albumine.  Trouve  mort  Ie24  juin. 

Reins.  —  Normaux  k  rceil  nu  et  &l'examen  microscopique. 

Exp.  66.  —  Injections  intra-veineuses  d'urine  normale.  —  Lapin 
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1,825  gr  Du30mai  au  4  juin,  injeclion  quolidienne,  dans  la  veine  del'oreille 
de  10  centim.  cubes  d'urine  normaie.  Pas  d'albumine.  ' 
L'animal  survit,  sans  aucun  trouble  appreciable. 

Exp.  67.  —  InjecUons  intra-veineuses  d'urine  normale.  —  Lapin 
1,830  gr.  Du  6  au  10  aout,  injection  quotidienne,  dans  la  veine  de  l'oreille  de 
10  cenlun.  cubes  d'urine  normale.  Pas  d'aibumine.  ' 

L'animal  survit.  Aucuu  symptome  morbide. 

Exp.  68.  —  Injections  intra-veineuses  d'uree.  —  Lapin  1  535 

12  aout.  Injection,  dans  ia  veine  de  i'oreiile,  de  5  centira.  cubes  d-une^soluti^ou 
a  parties  egaies  d'uree  et  d'eau. 

Immediatement  apres  rinjection,  convuisions  passageres 

13  aout.  Meme  injection.  Pasdeconvulsions.  L'animal  est  trouve  mort  le  len- 
demain  matin. 

Rein.  —  Absolument  sain,  a  part  un  peu  de  congestion. 

Exp^69.  -  Injections  intra-veineuses  d'uree.  -  Lapin  1,875  gr  Du 
14  au  17  aoflt,  injection  quolidienne,  dans  la  veine  de  i'oreiiie,  de  5  centim 
cubes  d  une  soiution  d'uree  a  50  p.  100.  Aucun  phenomene  consecutif.  Mort  le 

SOU'  cJu  Ib. 

iiem  -  Congestion  raarquee.  Leger  elat  trouble  de  repitheiiura,  dans  cer- 
tams  tubes  contournes.  ,  oci 

S^P-."^?-.  -/'V^^^tions  sous-cutanies  de  leucine.  -  Cobaye  535  gr 
1  p  loo'"  sous-cutanee  de  1  centira.  cube  d'une  solution  de  leucine  a 

Le  28.  Meme  injeclion,  100  gr.  d'urine. 

Du  29  au  ler  juin,  tous  les  jours  mcme  injoction  de  1  centim.  cube 

Du  2  jum  au  5  juiliet,  injection  quotidienne  de  2  centim.  cubes  de  la  soiu- 
l.on  precedenle  Le  5  juin,  80  gr.  d'urine,  sans  albumine.  Le  20  juin  70  ,r 
dunue,  sans  aibumine.  Le  1^^  juilJet,  35  gr.  d'urine,  avec  traces  d'aiiuraine 

Le  6  et  le  7,  mjection  de  3  centim.  cubes. 

Le8,  i'animal  est  trouve  mort. 

Rein  gaucheparseme  a  sasurface  d'une  muititude  de  petits  iiystes  du  volume 
d  une  tete  d'epingle  a  un  grain  de  miiiet,  contenant  L  iiqufde  transpaZt 
Queiques  kystes  identiques  dans  fepaisseur  de  ia  substance  corticale 

Trois  ou  qualre  ivystes  sembiables  a  ia  surface  du  rein  droit 

Rein  gauche.  -  Sur  un  assez  grand  nombre  de  tubes  contournes  le  Droto- 
plasma  ceilulaire  lixe  tres  mai  les  reactifs  :  ii  reste  uniforra°m     '    le  De 
meme  bon  norabre  de  noyaux  ne  se  coiorent  pas.  Quelques-uns  1 1  m  nifes 
tement  augmentes  de  voiume.  D'autres  celluies  ne  contiennent  pius  LZTe  ii 
norabre  de  granuiations  ciairsemees.  ^  ^ 

Les  mimes  aiterations  se  retrouvent  sur  les  brauches  ascendantes. 

La  pius  grande  partie  de  la  paroi  des  kystes  se  montre  privee  de  revetement 
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epitlielial.  et  la,  cependant,  on  y  trouve  des  resles  d'epithelium  cubique, 
tapissant  une  mince  raembrane  propre  de  tissu  fibrillaire. 

II  n'existe  pas  d'alteralions  vasculaires  appreciablcs. 

Les  noyaux  ne  paraissent  pas  augmenles,  dans  le  tissu  interstitiel. 

Rein  droit.  —  Congestion  marquee. 

Tubes  contournes :  ^a  et  la,  sur  quelques  cellules,  aspect  clair,  ou  mSme  abra- 
sion  de  la  partie  correspondant  au  bord  libre;  sur  certains  tubes,  proloplasma 
clair,  cellules  fusionnees.  Qaetla,  detritus  granuleux  dans  la  lumieredes  lubos. 

•  Exp.  71.  —  Injections sous-cutan^es  de  tyrosine.  —  Cobaye  575  gr. 

27  raai.  Injection  sous-cutanee  de  1  cenlim.  cube  d'une  solulion  de  tyrosine 
aO,10  p.  100  (dissolution  a  chaud).  120  gr.  d'urine. 

Le  28  et  le  29,  merae  injection. 

Du  30  raai  au  6  juillet,  injeclion  quotidienne  de  2  centim.  cubes  de  la  solu- 
tion.  Le  15  juin,  90  gr.  d'urine  non  alburaineuse.  Le  27  juin  et  le  1"  juillet, 
traces  d'albumine. 

Trouve  mort  le  6  juillet. 

Rein.  —  II  presente  au  niveau  des  tubes  contournes  et  des  branches  ascen- 
dantes  des  altdralions  Ir^s  prononcees.  Sur  un  grand  nombre  de  tubcs,  repilhe- 
liumsecolore  mal :  il  fixe  a  peine  reosine.  Les  granulations  sont  peu  distinctes  : 
le  protoplasma  pr6sente  un  aspect  Irouble,  les  limites  cellulaires  se  confondent, 
enfin  beaucoup  de  noyaux  ont  disparu.  Congestion  assez  accusee. 

Exp.  72.  —  Injections  sous-culan6es  de  cr6atine.  —  Cobaye  500  gr. 

28  raai.  Injection  sous-cutanee  de  1  centira.  cube  d'une  solution  de  creatinea 
1  p.  50.  110  gr.  d'urine. 

Du29  mai  au  1«'"  juin,  menie  injection  tous  les  jours. 
Du2  au  14  juin,  injection  quotidienne  de  2  cenlira.  cubes. 
Le  13,  1'animal  ne  pese  plus  que  425  gr.  Pas  d'albumine. 
Le  14,  il  est  trouve  mort. 

Rein.  —  Sur  quelques  tubes  contournes,  un  certain  nombre  de  cellules  sont 
en  etat  de  desintegration  granuleuse  ou  granulo-graisseuse,  avec  perte  dc  noyau. 
On  trouve  quelques  cylindres  hyalins  dans  les  branches  descendantes  et  les 
tubes  collecteurs.  Mais,  en  somme,  les  lesions  sont  tr6s  restreintes. 

Exp.  73.  —  Injections  sous-cutanees  de  creatinine.  —  Cobaye  440  gr. 
27  mai  :  injection  sous-cutanee  de  l  centim,  cube  d'une  solution  a  1  p.  100. 
90  gr.  d'urine. 
Du  28  mai  au  1«'' juin,  merae  injection  tous  les  jours. 
Du  2  au  13  juin,  injection  quotidienne  de  2  centim.  cubcs. 
Du  16  au  18,  injection  quotidienne  de  3  centim.  cubes. 
Le  17,  40  gr.  d'urine  non  albumineuse. 
Trouv6  raort  le  19. 

Rein.  —  Merae  desintdgration  granuleuse  et  granulo-graisseuse,  dans 
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quelques  tubes  contournes,  qu'avec  la  creatine,  mais  les  lesions  sont  peut-etre 
un  peu  plus  etendues,  tout  en  reslant  encore  localisees  a  un  nombre  de  tubes 
assez  restreint, 

Exp.  74.—  Injections  sous-cutanees  d'hypoxnnthine.—  Gohaye  405  gr 

30  mai  :  injection  sous-cutanee  de  1  cenlim.  cuhe  d'une  solution  d'hypoxan- 
thme  a  0,10  pour  40  (dissolution  a  chaud).  110  gr.  d'urine. 

31  mai  :  meme  injection. 

Du  leMuin  au  4  juillet  :  injection  quolidienne  de  2  centim.  cubes. 
Le  19,  60  gr.  d'urine.  Jusqu'a  la  fin,  absence  d'a]bumine. 
4  juillet,  Tanimal  est  trouve  mort. 

Reins.  -  Congestion.  Sur  quelques  tubes  contournes  et  quelques  branches 
ascendantes,  l'epithelium  est  pale,  et  fixe  a  peine  I'eosine.  CJa  et  la  il  est  en 
desintegration  granuleuse. 

Exp.  75.  —  Injections  sous-cutanees  de  taurine.  —  Cobaye  370  gr 
Injection  sous-cutanee  de  I  centim.  cube  d'une  solution  de  taurine  a  1  p  5o' 
14  et  15  juillet  :  meme  injecfion. 

Du  21  au  29  :  injection  de  2  centim.  cubes.  Le  29,  50  centim.  cubes  d'urine 
sans  albumme. 

Du  30  juillet  au  3  aotit :  injection  de  3  centim.  cubes. 
Le  3  aout,  Tanimal  est  sacrifie. 

Rein.  —  Le  rein  presente  des  allerations  interessantes.  Sur  un  certain 
nombre  de  tubes  contournes  et  de  branchesascendantes,  les  cellules  sont  en  eiat 
de  vacuohsation.  Quelques-unes  presententune  vacuole  centrale,  d'autres  sont 
presque  compl^temeut  ou  meme  completeraent  eclaircies. 

Le  memeprocessus  ailcintle  noyau,  qui  se  montre  souvent  entiereraent  clair 
a  son  centre,  etn'est  plus  reconnaissable  qu'a  son  contour. 

Quelques  tubes  collecteurs  contiennent  des  cylindres  granuleux. 

Exp.  76 -Injections  intra-veineuses  de  carbamated'ammoniaque 
—  Lajnn  1,660  gr.  ^ 

31  juillet  :  injection,  dans  la  veine  de  roreille,  de  2  centim.  cubes  d'une 
solulion  de  carbamate  d'ammoniaque  a  0,40  p.  10. 
Du  1"  au  3  aofit,  trois  injections  semblables. 

Le  lendemain  de  la  derniere,  convulsions  toniques,  puis  cloniques.  Mort 
Rem.  -  Les  ^pitheliums  sont  gen^ralement  sains.  Cependant,  quelques 
cellules  des  tubes  contournes  tendent  a  s'eclairoir  et  a  s'arrondir,  par  une  sorte 
de  degenerescence  vesiculeuse,  et  quelques  noyaux  IrCs  augmentes  de  volume 
ont  toute  leur  partie  centrale  presque  compl^tement  claire. 

Cobje'589'^^'''^^''''^''^  sous-cuian«es  de  carbamate  d'ammoniaque.- 
13  juillet  :  injection  sous-cutanee  de  1  centim.  cube  d'une  solution  de  carba- 
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mate  irammoniaque  h  0,10  p.  6.  L'injection  est  un  peu  douloureuse,  raais  ne 
produit  aucune  reaction  locale. 
14juillet:  meme  injection. 

Du  15  juillet  au  22  aoOt :  injection  de  2  centim.  cubes.  Absencc  constante 
d'albuminurie. 
22  aout:  injection  de  5  centim.  cubes. 
Le  23.  ^■'animal  est  sacrifl6. 

Rein.  —  Aucune  alt^ration  appreciable.  Les  epitheliuras  sont  sains.  II  n'y  a 
pas  de  degenerescence  graisseuse. 

Exp.  78.  —  Injections  intra-veineuses  de  lactate  d'ammoniaque. — 
Lapin  1,580  grarames. 

17  septerabre.  Injection,  dans  la  veine  deroreille,  de  10  centim.  cubes  d'une 
solution  de  lactate  d'ammoniaque  a  1  p.  10. 

Le  18  et  le  19,  meme  injection.  Pas  d'alburaine. 

Le  20  :  injection  de  5  centim.  cubes  d'unesolution  a  1  p.  5. 

Le  21  :      —  —  —   a  50  p.  100. 

L'animal  est  sacrifiele  lendemain. 

Rein.  —  Congestion  assez  accus^e.  Sur  quelques  tubes  conlournes,  eclair- 
cissement  de  quelques  cellules  epitheliales.  Mais,  en  somme,  les  lesions  sont 
minimes. 

Exp.  79.  —  Injections  intra-veineuses  d'acide  lactique.  —  Lapin 
1,660  gr. 

3  octobre  :  injection,  dans  la  veine  de  roreille,  de  10  centim.  cubes  d'une 
solution  d'acide  lactique  au  lOe.  L'injection  est  douloureuse. 
Le  4  et  le  5  :  raeme  injeclion. 

Le  6  :  injeclion  de  10  centim.  cubes  d'une  solulion  a  1  p.  5.  Lanimal 
meurt  quelques  instants  apres. 

Rein.  —  Forte  congestion  des  deux  substances.  Les  tubes  conlournes  pre- 
sentent  des  alterations  assez  accentuees ;  sur  un  grand  norabre  d'entre  eux, 
repitheliura  est  plus  ou  raoins  completem6nt  clair,  avec  ou  sans  conservation 
du  noyau.  Qa  et  la,  le  bord  libre  des  cellules  n'est  plus  reconnaissable  :  on 
dirait  qu'elles  se  sont  videes  de  leur  protoplasraa  dans  la  lumiere  du  tube. 
Certains  noyaux  sont  voluraineux,  et  clairs  a  leur  centre;  d'autres  sont  irregu- 
liereraent  d^form^s. 

Memes  alt^rations  sur  les  branches  ascendantes. 

Les  tubes  collecleurs  sont  gen^iralement  sains.  Qa  et  la,  cependant,  on  y  voit 
quelques  cellules  completement  claires. 

Exp.  80.  —  Injections  intra-veineuses  de  peptone.  —  Lapin  1,680  gr. 
26  seplembre;:  injection,  dans  la  veine  de  roreille,  de  10  centim.  cubes  d'une 
solulion  de  peptone  s^che  spongieuse  au  10«. 
Le  27  :  injection  de  10  centim.  cubes  de  solution  au  8".  Pas  d'albumrae 

ans  rurine. 
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Le  28:  injection  de  10  cenlim.  cubes  d'une  solution  auT».  Mort  dix  minutes 
aprfes. 

Reins.  —  Tr6s  congestionn6s  a  I'oeil  nu. 

La  plupart  des  tubes  contournes  ont  leur  epithelium  en  voie  d'eclaircissement. 
Tantotil  reste  un  mince  reticulum  filamenteux  reliant  le  noyau  a  la  peripherie 
de  la  cellule,  tantot  la  cellule  est  completemenl  claire,  sauf  le  noyau.  Celui-ci 
a  disparu  sur  un  certain  nombre  de  cellules.  Ailleurs,  on  ne  voit  pas  de  zone 
claire  bien  delimitee  :  c'est  rensemble  du  protoplasma  qui  est  plus  pale.  Les 
granulations  sont  plus  claires,  comme  dissociees.  Qa  et  la,  elles  sont  tombees 
dans  la  lumiere  du  tube.  Par  contre,  sur  d'autres  cellules,  la  zone  claire,  r6gu- 
li^rement  arrondie,  simule  une  vacuole. 

Pas  de  cylindres  dans  les  tubes  collecleurs,  qui  paraissent  generalement 
sains. 

Exp.  81.  —  Injections  intra-veineuses  de  pept07ie.  —  Lapin  1,780  gr. 
29  septembre  :  injection,  dans  la  veine  de  roreille,  de  10  cenlim.  cubes  d'une 
solulion  de  peptone  skche  spongieuse  au  lO^. 
1"  et  2  octobre  :  meme  injection. 

3  octobre  :  injection  de  10  centim.  cubes  d'une  solution  a  1,20  p.  10.  Pas 
d'albumine  dans  rurine, 
Le  4 :  meme  injection. 

Le  5  :  injection  de  10  centim.  cubes  d'une  solution  a  1,40  p.  10.  Pas  d'al- 
bumine. 

Le  6  :  injection  de  10  centim.  cubes  d'une  solution  a  1,50  p.  10.  Disque  d'albu- 
mine. 

Le  7,  ranimal  est  sacrifie. 

Reins.  —  XJn  peu  congeslionnes  a  roeil  nu.  Alterations  tres  marquees.  Un  grand 
nombre  de  tubes  contourues  et  de  branches  ascendantes  sont  raalades.  L'epi- 
thelium  est  presque  completement  eclairci:  il  ne  reste  plus  qu'une  mince  bor- 
dure  proloplasmique  tapissant  la  peripherie  des  cellules.  En  g^neral,  les  noyaux 
sont  conserves.  Qk  et  la,  cependant,  ils  ont  disparu. 

La  plupart  des  cellules  sont  restces  en  place  ;  ^a  et  la,  pourtant,  quelques- 
unes  sout  lorab6es  dans  la  lumieredu  tube,  sous  forme  d'une  poussi6re  claire. 

Sur  quelques  cellules  des  tubes  collecteurs,  le  protoplasma  tend  a  s'eclaircir. 
Les  tubes  ne  contiennent  pas  de  cylindres. 

Exp.  82.  —  Injections  intra-veineuses,  puis  sous-cutan4es,  de  pep- 
tone.  —  Lapin  1,875  gr. 

21  f6vrier.  Injection,  dans  la  veine  de  roreille,  de  5  centim.  cubes  d'unesolu- 
tion  de  peptone  purifi^e  (par  I'aIcool)  a  20  p.  100. 

Le  28.  Meme  injection.  220  gr.  d'urine  contenant  de  la  peptone,  mais  pas 
d'albumine. 

1"  mars.  Meme  injection.  230  gr.  d'urine  non  albumincuse. 
Le  2.  Injection  de5  centim.  cubos  d'une  solution  a  1,20  p.  5.  160  gr.  d^urine, 
sans  albumine. 
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Le  3.  Injection  de  5  centim.  cubes  d'une  solulion  a  1,30  p.  5.  150  gr.  durine, 
sans  albamine. 

Le  4.  Meme  injection.  250  gr.  d'urine.  Traces  d'albumine. 

Le  5,  le  6  et  le  7.  Injeclion  de  5  centim.  cubes  d'une  sohition  a  1,40  p.  5. 

Du  8  au  11.  Injection  sous-cutanee  de  5  centim.  cubes  d'une  solution  a  1,50 
p.  5.  Diarrhee.  I^ids  1,530  gr. 

Le  12  et  le  13.  Injeclion  de  10  centim.  cubes  d'une  solution  a  1  p.  5.  Conti- 
nuation  de  la  diarrhee.  Poids  1,410  gr. 

Le  14.  Injection  de  10  centini.  cubes  d'une  solution  a  1,50  p.  5. 

Le  15.  Injection  de  lOcentim.  cubes  d'une  solulion  a  2  p.  5.  Poids  l,354gr. 

Le  16.  L'animal  est  trouve  mort. 

Reins.  —  Tres  congeslionnes.  Sur  un  certain  nombre  de  tubes  contournes, 
leger  etat  trouble  de  l'epithelium.  Glomerules  normaux.  Pas  de  cylindres. 

Exp.  83.  —  Injections  intra-veineuses  de  sulfopMnate  d'ammo- 
niaque.  —  Lapin  1,540  gr. 

25  septembre.  Injection,  dans  la  veine  de  roreille,  de  10  centim.  cubes  d'une 
solution  de  sulfophenate  d'ammoniaque  au  1/20. 

Le  26  :  injection  de  15  centim.  cubes  d'une  solution  au  1/15.  Apres  l'injec- 
lion,  ranimal  tombe  sur  le  cote.  Respiration  convulsive.  L'animal  se  remet  au 
bout  d'un  quart  d'heure. 

Le  27:  injcction  de  10  centim.  cubes  d'une  solution  au  1/15.  Memes  symp- 
tomes  consecutifs,  quoique  un  peu  moins  accuses.  250  gr.  d'urine  non  albu- 
mineuse. 

Le  28  :  meme  injection.  Memes  symptomes.  80  gr.  d'urine ;  nuage  d'albumine. 

Le  29  :  meme  injection.  100  gr.  d'urine  ;  nuage  d'albumine. 

l^»"  octobre  :  injection  de  10  centim.  cubes  de  solution  au  1/8.  Symptomes 
cons^cutifs  tres  menaoants.  100  gr.  d'urine  ;  nuage  d'albumine. 

Les  2  et  3  :  injection  de  10  centim.  cubes  de  solution  au  1/8.  Memes 
symptomes.  Poids  :  1,280  gr. 

Le  4,  ranimal  est  trouve  mort. 

Rein.  —  Un  certain  nombre  de  cellules  des  lubes  contournes  et  des  branches 
ascendantes  sont  en  voie  d'eclaircissement  central.  Mais  cette  alteration  ne 
porte  que  sur  un  nombre  restreint  de  tubes.  Les  noyaux  sont  generalement 
bien  conserves. 

Les  tubes  collecleurs  sont  sains. 

Obs.  XII.  —  Cirrhose  atrophique  et  erysipdle.  —  Cirrhose  atrophique 
de  Laennec.  Mort    par  erysipele  de   la  face.  (Pieces  communiquees  par 

M.  ROGER.) 

Rein.  —  Tumefaction  trouble  de  repithelium,  dans  la  plupart  des  tubes 
contournes  etdes  branches  ascendantes.  Le  protoplasma  est  devenu  homogcne, 
et  les  noyaux  ont  presque  tous  disparu.  Sur  un  grand  nombre  de  tubes,  la 
lumiere  n'est  plus  appreciable.  Qa  et  la,  quelques  cellules  sonl  en  desintegra- 
tion  granuleuse  ou  granulo-graisseuse. 


—  153  — 


Delriliis  granuleux  daus  la  cavite  de  quelques  capsules  de  Bowman. 
Quelques  cyiindres  fiyalins  dans  les  tubes  collecteurs,  qui  sont  generalement 
sains. 

Obs.  XIII.  —  Cirrhose  atrophique  et  erysipMe.  (Pi6ces  communiquees 
par  M.  ROGEB.)  —  Cas  semblabie  au  precedent. 

Rein.  —  Elat  trouble  des  epitbeliums,  surlout  dans  les  tubes  contournes.  Les 
noyaux  ne  sont  plus  appreciables.  Par  endroils,  desquamalion  des  ceilules  sous 
forme  de  blocs  liomogSnes  dans  la  lumiere  des  tubes. 

Exp.  84.  —  Ligature  du  choledoque  et  erysipele.  —  Lapin  1,930  gr. 
Injection  de  cinq  gouttes  de  culture  virulente  de  streptocoque  dans  la  peau  de 
l'oreille,  apres  ligature  du  choledoque. 

Le  surlendemain,  erysipfele  tr^s  marqu^  de  roreille.  Albuminurie  abondante 
(albumine  retractile). 

Le  3e  jour,  mort. 

Foie.  —  Necrose  d'un  grand  nombre  de  cellules  hepatiques,  soit  parfoyers, 
soit  isolement. 

Rein.  —  Un  certain  nombre  de  tubes  contournes  ont  leur  epithelium  en  etat 
de  tumefaction  trouble.  La  lumiSre  de  ces  tubes  n'est  plus  appreciable,  et  la 
plupart  des  noyaux  ont  disparu,  ou  sont  a  peine  distincts.  Les  tubes  collecteurs 
contiennent  des  cylindres  hyalins  en  assez  grand  nombre. 

Exp.  85.  —  Laparotomie  simple  et  erysipele.  —  Lapin  1,695  gr. 
Injeclion  de  cinq  gouttes  de  culture  virulente  de  streptocoque  sous  la  peau  de 
rorcille,  apres  laparotomie  simple. 

Le  lendemain,  pas  d'erysipele. 

Le  surlendemain,  erysipele  del'oreiIle.  Traces  d'albumine.  Le  Sejour,  ranimal 
est  sacritie. 

Foie  d'aspect  normal,  ainsi  que  les  reins.  Ils  sont  sains  egalement  au 
microscope. 

Exp.  86.  —  Injections  intra-veineuses  d'acide  dthyldiacetique.  — 
Lapin  1,915  gr. 

5  juillet:  injection  de  1  centim.  cube  d'acide  ethyidiacetique  etendu  au  10«, 
Lcs  6  et  7  :  merae  injeclion. 

Le  9  :  injeclion  de  1  centim.  cube  d'acide  etbyldiacetique  a  50  p.  100. 
Mort  apparente  pendant  quelques  instants,  apres  l'injection.  Respiration  arli- 
ricielie.  L'animal  se  remet. 

Le  10  :  injection  de  1  centim.  cube  d'acide  6thyldiacetique  au  tiers.  Memes 
phcnomenes. 

Le  11  :  injeclion  iente  de  1  centim.  cube  d'acide  elhyldiacetique  au  tiers.' 
Aucun  ph6nom6ne. 

Lc  12:  injection  lente  dc  1  cenlim.  cube  d'acidc  etliyldiac6lique  pur.  Mort. 
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Les  urines,  prises  imrnediatement  apr6s  la  mort,  sont  neltement  albumineuses. 

Foyers  d'apoplexie  pulmonaire  ;  foie  et  reinscongestionnes. 

Rein.  —  Congestion  des  deux  substances  ;  aspect  pale  et  homogene  de  l'hepi- 
thelium  de  la  plupart  des  tubes  contournes  et  des  branches  ascendantes,  avec 
perle  du  noyau. 

Cylindres  hyalins  dans  les  tubes  coUecteurs. 
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